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1. RESUMEN

La diarrea infecciosa producida por bacterias enteropatogenas es un problema de
salud publica que afecta principalmente a la poblacidn infantil. La finalidad del
trabajo fué determinar la frecuencia de enterobacterias causantes de diarrea
aguda con y sin sangre; ademas la determinacion de la susceptibilidad por e!
metodo de E-test a las cepas de Campylobacter spp.

Se analizaron 224 muestras de materia fecal provenientes de pacientes menores
de cinco anos que asistieron al Hospital Infantil de México y al Instituto Mexicano
del Seguro Social. A cada muestra se le realizé el correspondiente coprocultivo y
para cada aislamiento bacteriano se identificd por pruebas bioquimicas,
serolégicas, tincion de Gram, prueba de catalasa y oxidasa, dependiendo del
enteropatégeno aislado.

Los microorganismos aislados en muestras de diarrea con sangre fueron Shigella
spp 34%, Campylobacter spp 18%, Salmonella spp 6%, Aeromonas spp 4% e
infecciones mixtas 13% y oara diarrea sin sangre es Shigella spp 6%,
Campylobacter spp 11%, Salmonella spo 9%, Aeromonas spp 0% e infecciones
mixtas 2%. No se aislaron Plesi:omonas spp.

La susceptibilidad bacteriana se determind por el método de E-test a las cepas de
Campylobacter jejuni, presentando resistencia a trimetroprim-sulfametoxazo! 96%,
metronidazol 88%, ofloxacina 638% y amoxicilina 8%.

Es conveniente reforzar la vigilancia epidemioclogica con informacion para controlar
vy prevenir la presencia de enterobacterias en nintos menores de cinco afnos.
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2. INTRODUCCION

La gastroenteritis bacteriana es una inflamacién y/o disfuncidn del intestino
producida por un agente infeccioso o sus toxinas y se manifiesta por un sindrome
diarréico (disminucion de la consistencia de las heces. en general con aumento del
numero de deposiciones) acompanaco o no de vodmito y dolor abdeminal. En
México constituye la causa mas frecuente de morbilidad y mortalidad en la
poblacién menor de cinco afos ( lactantes y preescolares), con malas condiciones
sanitarias y alimentacién deficientes, en donde comunmente |la puerta de entrada
es la boca y por consiguiente la manifestacion clinica es la diarrea, ésta puede ser:

a) Sin sangre conocida como no inflamatoria © secretora producida por
enterotdéxinas (Escherichia coii 2nterotoxigena)

b) Con sangre conocida como iniflamatoria o invasora en la cual hay invasién
del epitelio del intestino delgaco o del colon (Shigella spp. Campylobacter
jejuni y Salmonella entartidis).

c) Infeccidon enteral penetrante o sistémica por parte de algunos patégenos
capaces de pasar a través de la mucosa aicanzando las placas de Peyery
multiplicandose intraceiularmente produciendo fiebre entérica.

La diarrea inflamatoria (disentaria o invasiva) pueade asociarse con un mayor
riesgo a una diarrea proiongada vy la prevalencia real de patégenos potencialmente
invascres aislados en heces no 28 Sien conocida 2n nuesiro pais, por lo que es
necesario determinar e! agente causal. la frecuencia y distribucidn en pacientes
menores de cinco anos y evaluar la susceptibilidad antimicrobiana.

Meéxico, como pais en vias de desarrollo. tiene una elevada morbilidad en cuanto a
apisodios diarréicos en menores de cinco afos, cuadros agudos que pueden
convertirse en graves si no se identifica plenamente al agente causal.

Es por ello que se deben realizar estudios epidemiologicos sobre la etiologia de
'as diarreas con sangre, evaluar el patrén de resistencia antimicrobiana, asi como
ics efectos indeseables de los antibidticos e informar a la poblacion sobre las
medigas de prevencidon con mensajes de educacidn para la salud y de esa forma
apatir la frecuencia de diarreas de manera general y posibles brotes epidémicos.




3. MARCO TEORICO

El término diarrea (latin diarrhoea: “fluir a través de”) sefiala los trastornos del
aparato digestivo que, por alteraciones de motilidad y absorcion intestinal se
producen evacuaciones frecuentes de caracteristicas andmalas, tanto en cantidad
de liquido y coloracidn asi como por la presencia de sustancias no frecuentes en
un nimero mayor a tres veces en 24 horas.'

Aunque el término diarrea tiene la connotacidon de un sintoma resulta importante
en la primera infancia se justifica considerarlo como una entidad nosoldgica que
puade ser causada por multiples factores etiologicos bajo la denominaciéon de
sindrome diarréico. Estos conforman un gran numerc de cuadros clinicos:
gastroenteritis, enteritis, enterocoiitis, coiitis ydlaemena.

Desde el punto de vista stioldgico, las diarreas pueden agruparse en: infecciosas y
no infecciosas. La diarrea no infecciosa iiene sus orlgenes en el aparato
inmunolagico del individuo. en deficiencias enximaticas de origen congénito o
adquirido y en incapacidades digestivas o absortivas.’

En Meéxico, los procesos infecciosos consttuyen la causa mas frecuente de
diarrea,' representando un problema de salud publica en nuestro pais. asi como
en paises de Ameérica Latina y el Caribe.*® Ya que su frecuencia varia entre
paises, poblaciones de un pais, aldeas de una pcblacidn, pero guarda relacién con
las condiciones sanitarias deficientes como el fecatismo. mal manejo de alimentos
y excretas, permitiendo la contaminacién de alimentos y agua potable®’ es
comunmente la via de infeccidon el ciclo fecal-oral es decir, la salida del agente
infeccioso con la materias fecal del enfermo y después 1a ingestion del agente por
un huésped susceptible, ya sea por manos, agua y/o alimentos contaminados.”

£s una ce las primeras causas de morbilidad que afecta en especial a lactantes y
ninos menores de cinco anos de edad'”’ tanto en ia consulta medica privada como
en la insttucional, donde la tasa de ataque de diarrea con desnutricién a menudo
lega a ser de 7-19 casos por persona por ano entre los menores de 2 arfos de
edad”™? alcanzandose un valor maximo entre nifios de 6 a 11 meses de edad. >°
Los eoisodios repetidos de diarrea aguda contribuyen en gran medida a la
destidraracion y desnutricidn, incrementandose la mortalidad por enfermedad
diarréica antes de los 7 anos, el grupo mas afectado son los de uno a cuatro afios
v después los menores de un afno.'®*?

Zn !a actualidad se consideran fundamentales tres grupos de agentes infecciosos
como causantes del sindrome diarréico: bacterias, virus y parasitos, 211 siendo los
bactenanos los que rutinariamente se aislan e identifican en los laboratorios
clinicos, mientras que los virus requiren meétodos de diagnostico mas
especializado y los parasitos son mucho menos frecuentes.

Por sus caracteristicas clinicas la diarrea se ha clasificado en tres tipos:
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Diarrea sin sangre, conocida como no inflamatoria o secretora. Es la mas comun
de las diarreas infantiles, ya que alrededor del 85 a 95% de los casos presentan
este cuadro caracterizado por heces acuosas o semiliquidas sin sangre, pudiendo
contener moco o presentar fiebre y vomito. No requiere de tratamiento
antimicrobiano. Los agentes enteropatégenos que causan este tlpo de diarrea son
virus o bacterias toxigénicas.>37-3-'%13 (Cuadro 1)

Diarrea con sangre o disenteria, conocida como invasora o inflamatoria. Ocurre
en 10 a 15% de los casos. Los patogenos gue habitualmente la producen se
presentan en el cuadro 1,35.7.8.10.13

Infeccion enteral penetrante o sistémica.”%'% (Cuadro 1)

Diarrea sin sangre Diarrea con sangre Infeccion ente
penetrante
Vibrio cholerae Shigella spp Salmonella typhi
Escherichia coli enterotoxigénica Campylobacter jejuni Yersinia enteroc:
Rotavirus Salmoneila enteritidis Campylobacter f.
Giardia lamblia Aeromonas spp
Virus tipo Norwalk Plesiomonas spp

Escherichia coli enteroinvasiva
Cuadro 1 Principales agentes causantes de diarrea.
Fuente: Goldsmith R,1995

NMuchos micrcorganismos bacterianos, virales y parasitarios producen diarrea en
seres humanos y a continuacién se muestran los patégenos entéricos bacterianos
Que se asocian con diafrea infecciosa aguda. .

3.1. Etiologia.
a) Diarrea sin sangre

Se debe a la reduccidon en la superficie de absorcidon de las vellosidades de la
mucosa de la porcidn alta del intestino delgado o por accién de enterotoxinas que
producirdn un aumento de la secrecidn intestinal y aumento de la motilidad
intestinal. Se presenta en un 85 a 95% de los casos.>%7.8.10.13

Zschericfia coli enterotoxigeénica (ECET)
El género Escherichia coli (E. coli) esta constituido por bacilos gram negativos, no

2sporulados, moviles, anaerobios facultativos, crecen en medios de cultivo simples
o en medios sintéticos con glicerol o glucosa como uUnica fuente de carbono y
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energia, son catalasa, lisina y ornitina descarboxilasa, indol, rojo de metilo
positivos, con inositol, citrato, urea y acido suifhidrico negativos. 10,18

Las cepas ECET elaboran dos enterotoxinas distintas la toxina termolabil (TL) y/o
termoestable (TE) ambas codificadas por plasmidos que actuan sobre la mucosa
intestinal causando extravasacion de liquides y por tanto diarrea."?

La toxina temmnolabil es inactivada por 1a ebullicién y es similar a la enterotoxina de
Vibrio cholerae, actGa mediante estimulacion de la adenilato-ciclasa en las células
epiteliales de la mucosa del intestino delgado, la que a su vez aumenta la
permeabilidad dei revestimiento intestinal lo que conduce a una pérdida de
liquidos y electrélitos. Estructuralmente esta constituida por una subunidad A
dimérica y una subunidad B pentamérica, vy las subunidades B de !a toxina colérica
y de la TL se unen al ganglidsido (GM) de las células intestinales, luego se
hidroliza la subunidad A y ei fragmento A; penetra en la célula huésped y cataliza
la forma enzimatica en transferencia de adenosina difosfato (ADP)-ribosa a partir
de nicotinamida adenina dinucledtido (NAD) a la subunidad reguiadora de
adenilciclasa lo que aumenta el nivel de adenosin monofosfato ciclico (AMPc), y
ocasiona una pérdida de electrolitos y de liquido de las células.'*®

La toxina termoestable |, se une fuertemente a receptores intestinales especificas
vy luego activa con rapidez una gualinato ciclasa particulada en las células de la
mucosa intestinal, lo que ocasiona una respuesta secretora principalmente por
inhibicién de la absorcion de sodio y cloruro por Ia membrana con ribete en cepiilo.
El mecanismo de accién de TE |l se desconoce. ™

A fin de poder colonizar el intestino, estos gérmenes tienen unos apéndloes
proteinicos de tipo fimbriado que facilitan su adherencia al enterocito'® y se
encuentra en la superficie de muchas cepas de E. coli. La adherencia puede o no
ser inhibida por D- manosa, por lo cuai se habla de adherencia manosa resistente
(MR) o mangsa sensible (MS).'®

Las fimbrias sensibles a la manosa o de tipo | se encuentran en aproximadamente
el 70% de las cepas de E. coli,'* y las fimbrias resustentes a la manosa o también
se Ilaman antigenos del factor de colonizacion (AFC). ™

Las cepas ECET constituyen la causa mas comun de diarrea de los viajeros y una
causa importante en lactantes.'?'3'7 El cuadro clinico, produce diarrea acuosa sin
fiebre y que se resuelve en pocos dias, aproximadamente de 4 a S dias.'%'® En
México son causantes de un 10 a 12% de diarrea en niflos menores de 3 afios.'®

Escherichia coli enteropatogena (ECEP)

El mecanismo de patogenicidad no esta totaimente establecido, no obstante, se
sabe que no produce las enterotoxina TL y TE. Por medio de microscopia
electrénica se ha logrado determinar que ECEP actua formando microcolonias que
se adhieren a la mucosa intestinal mediante una probable adhesina llamada factor




enteroadherente (FEA), causando destruccién local de las microvellosidades que
da como resultado la pérdida de disacaridasas y una extensa superficie de
absorcién.'®'® Las cepas ECEP se adhieren a una linea continua de células de
carcinomaigaringeo humano (Hep-2). Esta propiedad se asocia a un plasmido
grande .~

El tipo de lesidn producido por ECEP sugiere la participacién de una toxina
idéntica a la de Shigella dysenteriae tipo | “shiga like", también llamada
verotoxinas debido a su efecto citotoxico que interviene en la sintesis de proteinas
causando la destruccidn celular. '3

Existen dos tipos de toxinas vero (VT) toxina vero | (VT-1) o toxina semejante a la
shiga | (STL-Il) por su relacién antigénica con la toxina de shiga etaborada por
Shigella dysenteriae tipo 1 y la otra VT-2 o STL-I.'*1S :

Las cepas ECEP son causantes de un 5 a 10% de los casos de diarrea, afectan
principaimente a los lactantes, recién nacidos, asi como brotes en cuneros y
turistas, 's1® producen diarrea con malestar general, vomito y a menudo fiebre en
60% de los pacientes, puede presentar moco. La deshidratacién es un problema
comun y grave en nifios menores de un ano, estas infecciones, puede ser causa
de muerte si no se trata al paciente, la duracion habitual de la enfermedad es de
una semana.>01¢

b) Diarrea con sangre

Se presenta disenteria aguda con sangre y pus, puede acom?aﬁarse de tenesmo
y dolor, en México se presenta en un 10 a 15% de los casos.'

Especies de Shigella (S)

La shigelosis es conocida desde la antigledad y su ocurrencia esta asociada con
calamidades como guerras, sismos o inundaciones; asi como con condiciones
antinigiénicas.'? Existen en todo el mundo pero prevalece de manera.especial en
los paises en desarrolio. 929

Desde 1898 cuando por primera vez se describid a S. dysenteriae tipo |, tuvieron
que pasar_40 afios mas para identificar otras tres especies: S. flexner, S. boydii y
S. sonnei.?®

El género consta de cuatro especies que se agrupan serolégicamente sobre la
base de los antigenos somaticos de hidratos de carbono de su lipopolisacarido
(LPS). Incluyen a las especies S. dysenternae (grupo A), S. flexneri (grupo B), S.
boydii (grupo C) y S. sonnei (grupo D).'®?' Hay cuatro serogrupos de Shigella con
mas de 40 serotipos.'® Causan de un 8-12% de las diarreas infantiles, son bacilos
gram negativos, anaerobios facultativos. no moviles que no forman esporas, ni
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estan encapsulados, fermentan la glucosa pero no producen gas y no fermentan la
lactosa o lo hacen con lentitud. Las pruebas de urea, gelatina, acido sulfhidrico,
inositol, adonitol y salicilina son negativas.'”-'?

La expresidn clinica de las infecciones por Shigel/la varian en relacién con el grupo
impiicado S. flexner y S. dysenteriae generalmente progresan hacia diarrea
sanguinclenta o disentériforme, mientras que S. boydii y S. sonnei pueden cursar
un cuadro enteral sin caracteristicas determinadas.12 Al ingerir el individuo el
microorganismo vy fijarse en el intestino delgado (a nivel de ileon y yeyuno) se
multiplica y pasa de una célula a otra requiriendo tres factores de virulencia para
causar la enfermedad:’

1.-Presencia de lipopolisacarido en la pared celular (antigeno O) que es una
estructura lisa lipopolisacarida, denominada tipo de_colonia en fase |, que se ha
demostrado mejor en S. sonnei y en S, flexnen'?'* y estos microorganismos
poseen un gran plasmido de 120 a 140 megadaiton (Mda) que codifica por las
cadenas laterales o especificas y la pérdida de este plasmido conduce a la fase |l
o formacion de colonia rugosa y a microorganismos no virulentos. ' No se sabe si
estas cadenas laterales sdlo permiten el pasaje de los microorganismos a través
del huésped o si también pueden ser rosponsables de la fijacidén de las bacterias a
receptores especificos de la céiula huésped.’

2.-Todas las Shigellas virulentas tienen la capacidad de invadir siendo necesarias
giversas proteinas de la membrana externa codificadas por plasmidos
(denominadas antigeno de plasmido para la invasion, ipa) de los cuales por lo
menos dos 2pa B8 e ipa C son esenciales para la fijacion y la invasion de la
pacteria.'*?%?'en |a invasién en los términos mas sencillos es analoga a la
fagocitosis excepto que ocurre en ceélulas normalmente no fagociticas. Se forma
una *vacuola fagocitica® que contiene a los microorganismos invasores que resulta
d2 la poilimerizacidon de actina y reorganizacion del citoesqueleto la cual se lisa
coco después de formarse debido a 1a accidn de una hemolisina los
microorganismos se muitiplican en el citoplasma y se diseminan dentro de la
céiula con poiimerizacion de actina, ayuda a que los microorganismos alcancen la
memprana plasmatica como un seuddpodo hacia otra células adyacente existe
infeccion ntracelular y en consecuencia hay muerte celular por la formacion de
ulcera focales y se presenta una respuesta inflamatoria en la jamina propia. 4292

3.-Produccidon de toxinas. Es probable que la muerte de la célula sea
consecuencia de las propiedades citotdxicas de la toxina Shiga; la toxina posee
una multiplicidad de efectos téxicos diferentes: a) paralisis de extremidades en
animales pequenos (neurotoxina), b) accion letal en cultivos tisulares (citotoxina) y
c) estimulacidon de secrecion intestinal (enterotoxina). '™

La toxina Shiga intacta tiene un peso molecular de 70 kilodaiton (KDa) y consiste
e2n una subunidad A con peso molecular de 32 KDa y cinco fragmentos de
subunidades B con un peso molecular de 6,5 KDa cada uno,'*?° la subunidad A es
una hidrolasa que tiene actividad enzimatica para la sintesis proteica e inactiva de
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manera irreversible a la subunidad ribosémica 60S por eliminacion de la base
adenina en la Posicién 4324 det RNA ribédsomico 28S por medio de una actividad
N-glicosidasa y la subunidad B puede servir como un factor de fijacién,
como se ha observado en otras toxinas bacterianas."

Los sintomas producidos por la infeccion, son fiebre, fatiga, anorexia, nauseas,
vomito y dolor abdominal, aunque puede transcurrir de forma asintomatica.}®2°
Debido al pequeio indcuio que se requiere para su transmision efectlva se
difunde pronto por contacto directo o contaminacién de agua y alimentos,' los
ninos menores de un ano son los mas susceptibles, presentando una tasa de
infeccidon del 60%, en comparacion con el 20% para otras edades. b

Eschericha coli enteroinvasiva (ECELI)

Se relaciona de manera estrecha desde el punto de vista antigénico, bioguimico,

10,1731
patogénico e inmunolégico con Shigella afecta tanto a niflos como aduitos,
es causante de diarrea en nifios menores de tres afios en aproximadamente 2%
de los casos.*'7 aunque produce brotes epidémicos incluyendo algunos
transmitidos por alimentos.'®'® En la patogénesis de ECEIl es debida a la
capacidad para penetrar y multiplicarse dentro de las celulas epiteliales del
:mest‘l?o7 1gsta capacidad se asocia con la presencia de un plasmido de 120-140
Mca. st

E£! individuo infectado por ECEI! tiene fiebre, dolor abdominal y vémito, las
svacuaciones son dificiles y dolorosas con moco y sangre,'? habituaimente la
enfermedad es autolimitada y las muertes ocasionadas por ella son poco
comunes.'

Escherichia coli enterohemorragica (ECEH)

En 1982 en QOregon y Michigan se observaron dos brotes de gastroenteritis
hemorragica causante por E. coli O157:H47 y en 1987 se identificdé otro serotipo
asociado a colitis hemorragica, £. coli ©126:H7'2'® que son responsables de
producir elevados niveles de una o dos de las toxinas que se asemejan a la toxina
Shtiga en cuanto a estructura y funcion, estas toxinas se denominan SLT o SLT it
Gue promueven la inflamacién de la mucosa colénica, lo que da como resultado
2xudados purulentos y hemorragias focales,'®'%?' y también poseen un gen
altamente homodlogo al gen eae de adherencia y borramiento de la ECEP que
induce notables redisposiciones de ta actina y los elementos citoesqueléticos que
llevan a la denominada lesién adherencia y borramiento de! ribete en cepillo; se
oresume que la combinaciéon de la produccion del eae y la SLT dafa a la mucosa
intestinal y da como resultado las manifestaciones de la colitis hemorragica. 2

Las cepas ECEH son poco frecuentes, no se iderntifica ya que la mayor parte de
los laboratorios no se siembran las muestras de heces en Mac Conkey-sorbitoi.

E! cuadro clinico se caractenza por diarrea sanguinolenta abundante. sin pus con
dolor abdominal grave'?, involucra a lactantes y preescolares.®




Especies de Salmonelia (S)

La salmonelosis sigue siendo un problema de salud ptublica que provoca
importantes pérdidas econdmicas, debido a los gastos en_ el tratamiento,
intermamiento, ausentismo escolar, laboral y muertes prematuras.

El género Salmonella se clasifica actualmente con tres especies homogéneas
desde el punto de vista bioquimico S. choleraesuis, S. typhi y S. enteritidis. Las
salmonelas se diferencian entre si_por la expresion de multiples antigenos
somaticos O, flagelar H y capsular K 83! en las especies de S. choleraesuis y S.
ryphi constan de un solo serotipo y S. enteritidis comprende aproximadamente
2000 serotipos'S2' por el tipo de infeccion las especies S. choreraesuis y S.
enteritidis se conocen con el nombre de salmoneliosis y la infeccidon con
manifestacién clinica de S. typhi se designa como fiebre tifoidea.'® Los miembros
ael genero Salmonella son bacilos gram negativos, comunmente moviles, pueste
que poseen flagelos multiples peritricos, producen acido sulfhidrico en abundancia
y no fermentan lactosa, también son lisina y ornitina descarboxilasa positiva,
fermentan el dulcitol mientras que !a ureasa. malonato. sacarosa y la gelatina son

negativos. 7

Son microorganismos complejos que invaden el epitelio de ta mucosa intestinal
afectando scbre todo al ileon y colon por varios factores de virulencia, entre ellos
los antigenos de superficie que usan para fijarse a la ceélula huésped y para
sobrevivir en estado intraceluiar puede deberse al antigeno Vi (cadenas lateraies
del antigeno O) correspondiente al serotipo Salmonella typhi o por fimbrias tipo | o
fijfadoras de manosa, a medida que las bactenas se aproximan al epitelio
{invasion) el ribete en cepillo comienza a degenerarse y los microorganismos
penetran en la célula donde son rodeados por membranas citoplasmaticas
‘nvertidas similares a las vacuolas fagociticas son transportadas sin interferir es su
integridad fisica hacia 1a lamina propia donde es liberada (mecanismo de
rrasiocacion) después de !a penetracidn las salmonelas se multiplican e induce
una fuerte respuesta inflamatoria y dependiendo si son bacilos no tifoideos son
=liminados por fagocitosis, en contraste los bacilos tifoideos no son destruidos y se
muitiplican en forma estable dentro de los macréfagos. 427

También produce tres toxinas diferentes: la endotoxina puede ser responsable de
la fiebre que se desarrolla en los pacientes con estas enfermedades,'* la
enteroctoxina es similar a la enterotoxina termolabil y a la termoestable de E. coli el
papel no es del todo claro ya que parecen afectar a la célula del intestino delgado
y no por la excrecidn en forma extracelular (los mecanismos son todavia
inciertos)'*?' y la citotoxina parece que inhibe fa sintesis de proteinas en las
ceiulas del epitelio intestinal.?' El sintoma se caracteriza por fiebre alrededor de 38
a 39° C. nauseas. vomito, dolores abdominales, cdlicos, la diarrea acuosa pude
tener moco y tenirse de sangre, entre tas 18 a 36 horas después de la ingestion
del alimento contaminado, dura tres dias y cura espontaneamente.'? Es mas
frecuente en el primer afio de edad.’
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Especies de Campylobacter ( C)

El género Campylobacter se compone de organismos gram B negatnvos
microaerofilicos, helicoidalmente curvados y delgados que miden de 0.2a O 5 ym
(micréometro) de ancho 0.5 a 5 um de longitud.**<%2 .

Se han informado diversas formas morfolégicas de Campylobacter' forma en
espiral, en s, en ala de gaviota, de coma y cocoide,'*?* son maviles con un flagelo
en uno o ambos extremos,?® reducen nitratos a nitritos y son oxidasa positiva e
indol negativo .'3%7

Se han identificado 19 especies, pero sélo cinco (C. fetus, C. jejuni, C. coli, C. laris
y C. upsaliensis) producen enfermedad asociada a diarrea en humanos, existiendo
Stras especies que causan infeccidon perinatal, tales como C. curva. C. rectus, C.
graciis y C. concisus que también causan diarrea bacteriana. *%? 23-3527En vista de
que C. jejuniy C. coli son responsables de mas del S0% de todos los cuadros de
diarrea en humanos., tanto en paises desarrollados como en paises
subdesarrollados,'?® estudios recientes indican una fuerte asociacion al sindrome
de Guillan-Barré con la infeccién de campilobacterias.?*

Los datos epidemiolégicos son comunes en todo el mundo C. jejuni constituye una
causa importante de diarrea de origen bacteriano en paises en vias de desarrolilo.
Dende la frecuencia en nifios con diarrea varla de un 8 a 45% de los casos. Y en
sujetos asintomaticos la frecuencia es similar 292423

La mayoria de los aislamientos se hacen en nifios hasta de 5 arfios de edad y
sueie haber mas de una infeccidn al arfo asociada a este organismo (2.1 episodios
por nife).*2% En climas templados la infeccién es mas habitual durante el verano,
2n regicnes subtropicales se aisla en 1a estactén de lluvia y en climas tropicales la
incidencia se aisla durante todo el aio.?°?

Los mecanismos de transmision son: ingestiéon de alimentos contaminados como
aves, carnes mal cocidas (cerdo y res), leche sin pasteurizar, agua contaminada,
asi como el contacto directo con animales incluyendo mascotas y animales de
granja.'319202526 | 4 ingestién de C. jejuni tiene una gran variacidn en el numero
de microorganismos ingeridos algunas persona presentan sintomas despues de
ingerir 500 bacterias, pero otras pueden ingerir 10% sin producir efecto alguno,’3-2°
ura vez que las bacterias atraviesan la barrera géstnca deben adherirse a la
mucosa intestinal para que persista la infeccion. '>2°

La adherencia “in vitro” puede ocurrir por accion de los flagelos, I|popohsécandos y
estructuras de la superficie de la membrana externa de la bacteria.’ La
adherencia y penetracion a los enterocitos es regulada por proteinas bacterianas
ae superficie no fimbridas que se unen con receptores celulares especificos
compuestos por oligosacaridos fucosilados®®? la lesidon se caracteriza por
uiceracion de la superficie mucosa, la formacion abscesos en las criptas y la
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necrosis hemorragica del ileon y el yeyuno, el proceso es semejante al observado
en casos de Shigella'?'*?% manifestando diarrea con sangre. 2°

Entre el 60 y 85% de las cepas de C. jgjuni y C. coli producen bajo condiciones
adecuadas'?'>2% una citotoxina detectada en células vero, pero no esta claro si la
produccidon de citotoxinas desempera un papel en la patogénesis de la
disenteria'? 125 hay una enterotoxina termolabil que esta estructural e
inmunolégicamente relacionada con la enterotoxina colérica que causa una diarrea
secretora por la estimulacién de adenilato ciclasa en la mucosa intestinal y por la
alteracion del transporte normal de los iones en los enterocitos. 21328

La bacteria penetra la capa epitelial sin provocar dario celular y prolifera en la
lamina propia y en los nddulos linfaticos mesentéricos, alcanzando el torrente
sanguineo para producir infeccidn extraintestinal, como adenitis mesentérica,
artrius, meningitis y colecistitis, fendmeno conocido como traslocacion, 121479

=n conclusion hay tres posibles mecanismos:

1.-Incluye adherencia a las células y produccidn de enterotoxinas semejante a la
roxina del colera, originando diarrea secretora '

2..La bacteria penetra y prolifera en el epitelio intestinal'®'® causando dano celular
y muerte, lo que se manifiesta como una diarrea con sangre.'>2°

3.-Penetra en la mucosa intestinal produce dano minimo de la misma, se sitia en
ia I3mina propia y se reproduce.(Traslocacién).'

La diarrea puede ser simple o convertirse en una severa disenteria bacilar que se
caracteriza por la presencia de sangre en las heces de los pacientes®2° ia
manifestacién clinica mas comun es la enteritis causada en mas de 45% de los

asos por C. jejuni® hay otras infecciones como: intravasculares, extraintestinales
v pernnatales, que son infrecuentes pero son generadas principalmente por C.
72tus. % Los sintomas mas frecuentes son fiebre, falta de agemo malestar
gereral y dolor abdominal de tipo cdlico periumbilical y vémito'3292425 a| periodo

ze incupbacion del cuadro diarréico puede ser de tres dias, con una variacion de
uno a siete dias. 3202

=1 diagnéstico en la infeccion por Campylobacter spp se basa fundamentalmente
2n el aislamiento de éste organismo a partir de heces, empleando un medio
selectivo sspecial y las siguientes pruebas para diferenciar las especies son:
catalasa, reduccidn de nitratos a nitritos, requerimiento de atmosfera de hidrdogeno,
produccion de ureasa, produccidn de acido sulfihidrico (H2S) en T8I, hidrélisis de
mipurato, crecimiento a 15, 25 y 42° C ademas de la sensibilidad al acido nalidixico
v a cefalotina.?®
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c) Infeccién enteral penetrante o sistémica

Es un proceso infeccioso inicialmente enteral donde los microorganismos penetran
an los fagocitos mononucieares donde pueden sobrevivir 'y multiplicarse
intraceiularmente produciendo una fiebre entérica. Su frecuencia
aproximadamente es 1% de los casos.’ .

Salmanella typhi (S. typhi)

La fiebre entérica empieza de forma insidiosa de 10 a 14 dias después de la
ingestion del microorganismo hay fiebre, malestar general, cefalea y anorexia y
cuede haber estrefiimienta y posteriormeante la diarrea’®'® Bl 1-5% desarrollan el
zstado de portador asintomatico, siendo la vesicula biliar el reservorio en la
mayoria de los casos y eventuaimente unos cuantos se convrerten Smenos de 1%)
=n portadores crénicos y excretan salmonelas por toda su vida.'

3.typhi puede manifestarse como invasor intestinal (posee un antigeno
colisacarido de superficie Vi) con capacidad de penetrar la pared intestinal y
replicarse en la submucosa v la lamina propia para luego pasar al sistema linfatico
soopreviviendo dentro de los fagocitos y mas tarde a sangre y otros tejidos, si el
sistema inmunalégico del hospedero asi lo permite.

Yersinia enterocolitica

Es un bacilo gram negative que al parecer es una causa frecuente de
gastrcenteritis en nifios de Europa y Canada, en nuestro medio causa poca
fracuencia y presenta los siguientes sintomas: fiebre, vomito y dolor abdominal
cque dura de 1-2 semanas afecta a nifilos menores de cinco anos en el ileon
terminal con inflamacion de los _ganglios linfaticos mesentéricos simulando un
cuadro de apendicitis aguda.>'>837 | a patogenicidad esta presente con la
produccion de una enterotoxina termolabil que activa la guanilaciclasa y promueve
la secrecion de agua y electrolitos al interior del intestino, también existe una
citotoxina que dana al ileon terminal y al |ntestlno grueso y al plasmido de 42-44
Mada. que codifica la capacidad invasora.'

Campylobacter subespecie fetus. (antes Vikrio fetus)

Causa aborto en las ovejas y en la vacas, también se ha demostrado que éste
produce fiebre y bacteremia en huéspedes inmunocomprometidos,
ccasionalmente se ha encontrado en enfermos que presentan unicamente diarrea
y como consecuencia condujo al descubrimiento de C. jejuni, es hipurato negativo
y crece bien a 25° C.'0.18.57

13




3.2. Patogenia de las diarreas.

La diarrea aguda infecciosa ocurre cuando un ndmaero critico de microorganismos
(o en algunas ocasiones toxinas microbianas preformadas) es ingerido y llega al
intestino transportado por agua o alimentos.>"® Existen mecanismos de defensa
que s& oponen a la colonizacion y/o infecciéon; reducen el nimero de gérmenes
que alcazan el intestino (pH acido gdstrico), evitan su adherencia a la mucosa
(microflora sapréfita, peristaitismo e IgA secretora) y el crecimiento de los
gérmenes que han colonizado (lactoferrina, lisozima). La patogenicidad o el grado
de virulencia del germen esta en relacion directa con la capacidad de resistir a la
acidez gastrica y de adherirse a la mucosa,>”*° si sobrevive el paso y llega al
tracto gastrointestinal, provocando alguno de los siguientes mecanismos:

a) elaboracion de toxinas antes de entrar al intestino, proiiferacion intraiuminat
y produccién de toxinas;

b) invasion limitada a las células epiteliales de la mucosa, penetracién a la
lamina propia y a la circulacidon sistémica

b) por mecanismos combinados.?'8-2%29(Fig.1)

o114 -
A —{ADHERENCIA]
Celulas
8) epiteliales Dafio a las [ 1nvasién a la mucosa |
intactas células
epiteliales

Infeccion
generalizada

-

Penetracién
a la mucosa

Intraepitelial

Prod::c»on I Destruccion de I
enterotoxina microvellosidades

C)
Salmonella
sg/p i
- no typhi Salmonella
o ECET [EceP] IS”'Qe”a SPP] Campyiobacter| l typhi |
Jjejuni
A)Evento primario. B)Efecto sobre la mucosa intestinal.
C)Principal mecanismo patogénico. D)Ejemplos.

Fig.1 Mecanismos de patogenicidad de los enteropatdégenos que causan diarrea.
Fuente:Games Eternod J,1991.
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Los mecanismos patogénicos inician con la adherencia que es una propiedad de
un gran numero de bacterias que les permite su fijacion a la superficie de las
células. Son compuestos de la superficie de la bacteria llamados fimbrias o pili.27*'
Pili. son apéndices filamentosos de naturaleza proteica varian en nuamero.
diametro y longitud segun el tipo de pili y la especie bacteriana que los posea, las
fimbrias son filamentos rigidos de 7 a 3 nm (nandometro) de didmetro, cortos (0.5-2
um), muy numerosos (100 a 200 por bacteria) e impiantados por toda la superficie
bacteriana, se adhieren al latex, hematies y al glicocalix de los epitelios,
precisamente esta capacidad de adherencia es su principal caracter (son
aaghesinas) que funciona como iniciacion de la infeccion,*° ya que se combinan con
recepteres de naturaleza polisacarida localizada en la superficie de la célula
epitelial®®*' como es el caso de las fimbrias manosa sensibles o fimbrias tipo | que
se combinan con receptores d-manosa en muchas glicoproteinas que existen en el
mcco e intervienen en el proceso de colonizacion o las fimbrias manosa-
resistentes que se caracterizan por producir agiutinacion de los hematies, también

existen los AFC | y AFC [1.93°

Las bacterias para manifestar su accidn patégena ya adheridas se multiplican en
la superficie del epitelio y colonizan [a mucosa desencadenando la infeccidon
enterica enterotoxigénica (diarrea acucsa © secretora) es un mecanisme
fisiopatoldgico no es inflamatorio, sino funcionai que provoca un cambio en el
salance de flujo bidireccional de agua y electrdlitos en el tracto superior del
intestino delgado y los nucléotidos ciclicos GMPc AMPc son reguladores
intracelulares impornantes del transporte de iones®'?? en el glicocaliz de ilas
microvellosidades de los enterocitos se encuentran receptores que son
oligosacaridos de estructura variable existentes como glicolipidos o glicoproteinas
ge membrana y cuando las toxinas de Vibno cholerae o £. coli se adhieren a estos
receptores su componente activo (A) se deposita sobre la membrana de las
microvellosidades en donde bajo la accion de una enzima aun desconocida, es
cescompuesto en dos fragmentos (A y Az); la porcidn A; penetra en la membrana
clasmatica y cataliza la transferencia del nucleo adenosindifosfato (ADP)-ribosa de
la nicotinamida adenindinucledtido (NAD) a ia proteina reguladora Gs del complejo
adenilciclasa®® por consiguiente la ADP ribosilacion de Gs activa el componente
catalitico del adenosintrifosfato (ATP) en monofosfato de adenosina ciclico (AMPc)
intracelular ocasionando secrecién de iones cloro y quiza de bicarbonato y los
caticnes sodio y potasio los siguen a través de las uniones estrechas para
la neutralidad eléctrica y también hay secrecidn del ién potasio
(263133 En algunas cepas de E. coli estimulan la
la conversion a guanosin

mantener
astimulada por el colon.
produccion de guanil ciclasa con aumento de
monofosfata ciclico (GMPc). 2932 (Fig.2)

La penetracion es por endocitosis en las células epiteliales del colon donde se
muitiplican (es nesasario contar con los elementos nutricionales necasarios para
su crecimiento y reproduccion) lesionandolos con microabscesos superficiales o
afectando grandes segmentos del colon, los macrofagos fijos al epitelio intestinal
entre los enterocitos pueden reconocer y procesar antigenos bacterianas y
des@ncadenar una respuesta inflamatoria por prostagiandinas u otros mediadores
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siendo generalmente una respuesta inflamatoria de leve a moderada?®3'3? y |a

destruccion individual del enterocito facilita el paso del agente patégeno a la
lamina propia produciendo inflamacion?*'?? y que es conocida como infecciéon de
bacterias enteroinvasivas o diarrea inflamatoria. (Fig.3) Se presenta la capacidad
invasora por que poseen un plasmido de 120 a 140 Mda. en S. sonnei, S. flexnern
E. coli enteroinvasiva es la llamada forma | de polisacaridos lisos (se modifica la
cadena lateral 0).,2°%7 en Ia mvasnon celular se fijla a glicoproteinas de
trasmembrana tales como la vntegnna o agresmas 0 filada por Yersinia invasin.®

Cuando se produce darno a las microvellosidades del enterocito son envueltas por
su membrana plasmatica formando una vacuola gque entra en el citoplasma del
epitelio intestinal las vacuolas se multiplican produciendo destruccion de la célula y
penetran a la iamina propia; se produce una reaccion inflamatoria compuesta por
polimorfonucleares que se encargan de fagocitarios y dentro de estos fagocitos las
bacterias sobreviven y viajan al tejido linfatico intestinal (infeccion enteral

penetrante).?%-3!

= Toxinas —¢\"" -
=

T B&ctérias Na

qumdos

@ /7 '
/'\,N *\denilcic!as:/ AMP«- //2/z C
%' .
ucleo ? 5 ‘/

bl

Fig.2 Mecanismo patogénico de las diarreas enterotoxigénicas. Las bacterias
adherida o no a los enterocitos pueden producir entorotoxinas que se fijan a
receptores, incrementando los niveles de adenosilmonofosfato ciclico (AMPc) en
el interior de las criptas intestinales, el efecto final es la secrecion activa de
bicarbonato, potasio, sodio y cloro al lumen intestinal con la consecuente salida de
agua.

Fuente:Torregrosa Ferraez L,1996.
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Fig.3 Mecanismos patogénicos de las bacterias enteroinvasivas. Las bacterias
proliferan en la luz intestinal y se adhieren a las microvellosidades mediante
receptores especificos; pueden penetrar al enterocito y rebasar la membrana
basal. Alcanzan la tamina propia, en donde estimuian una respuesta inflamatoria,
pasan a los capilares y de ahi a la circulacion general.

Fuente:Torregrosa Ferracz L, 1996.

Los diferentes patdgencs entéricos son capaces de originar enfermedad a través
ne la produccion de toxinas. exotoxinas y endotoxinas. Las exotoxinas son de
naturaleza proteica qu= se sintetizan en el citoplasma durante el desarrolio (fase
logaritmica) de la bacieria y se transpertan a través de la membrana
citoplasmatica vy se liberan al exterior, esian compuestas de dos subunidades, la B
seria ia responsable de la fijacion Ze la toxina a un receptor de la superficie de ia
ceiula y facilitaria la accion o penetracidon de la subunidad A que es responsabie
la toxicidad por accién enzimatica sobre la membrana.’® Una exotoxina
zeterminada dnicamente afecta a quellos tejidos en los que existen receptores
adecuadces como las enterotoxinas que tienen accion especifica sobre las células
intestinales que da lugar a la produccion de diarrea por presentar solo una
aiteracion funcional en el metabolismo del enterocito como la toxina coléricay E.
coli TE y TL y las citotoxinas inhiben la sintesis proteica como la toxina Shiga y
E. coli entercinvasiva.¥3°

Y ta endotoxina es un lipopolisacarido (LPS) que se encuentra principalmente en
las superfices celulares de ciertas bacterias gram negativas, se libera por lisis de
1a ceélula bacteriana®®® esta asociado con el antigeno O y se compone de una
fraccion externa o cadenas laterales constituida por unidades de oligoscaridos que
son responsables de la especificidad del antigeno O, la fraccidon central o nticleo
del polisacarido formado por oligosacaridos y acido ketodesoxiacténico (KDO) que
explicaria las reacciones cruzadas que se presentan entre las distintas especies y
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la fraccion interna o lipido A de composicidn semejante a las enterobacterias se
identifica como la endotoxina reponsable de producir efectos toxicos como fiebre,
aumento o descenso en el numero de leucocitos, diarrea, shock, debilidad extrema
y Mmuerie se presenta cuando la endotoxina estimula ciertas células humanas para
que se secreten detemminadas proteinas mensajeras.?®

El resumen de los mecanismos de patogenicidad de las bacterias
a2nteropatégenas se encuentra en &l cuadro 2.

MICROORGANISMO SITIO DE MECANISMO DE PRODUCCION DE
ACCION DIARREA
Eschearchia coli lleon Produccion de toxinas termolabiles TL-
enterotoxigenica 1y TL-2.
(ECET Produccién de toxinas ternmoestables
TEay TEb.
Factores de colonizacion.
Zscherichia coli fleon Adherencia de mucosa (focal y difusa).
2nlercratogenica Produccién de toxinas (Shigella-like) o
(ECEPRP) verocitoxina.
=scherichia coli fleon invasién de mucosas.
snteroinvasiva (ECEI)
Zscherichia coli iteon Produccion de verocitotoxina.
enterchemorragica
(ECEH) :
Salmonella spp fleon y colon Traslocacion.

Invasion de tejidos submucosos.
Produccion de enterotoxinas.
Campylobacter jejuni Yeyuno invasion de mucosas.
. Traslocacion.
Produccidon de toxinas.
Presencia de flagelos.
Shigella spp Heon y colon Invasion de mucosas.
Presencia de lipopolisacaridos en la
pared celular.
Produccion de toxinas:
Neurotoxina
Citotoxina
Enterotoxina

Cuadro 2. Caracteristicas de la virulencia de los enteropatégenos
Fuente: Gonzalez Saldafa N,1996.
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3.4. Morbilidad, mortalidad Yy prevencion.

La mortalidad y morbilidad por casos de diarrea aguda se registra en los paises en
vias de desarrollo, como es el caso de Meéxico, donde contintia siendo un
problema de sailud ptblica particularmente en lactantes y preescolares, debido a
que hay una deshidratacidn que ocasiona un desequilibrio electrolitico y requiere.
de atencidn especial. La desnutricién exacerbada puede prolongar los smtomas en
poblaciones de bajo poder adquisitivo. '

La diarrea es casi siempre autolimitante y la monrtalidad por esta enferm%dad se
relaciona con las complicaciones como la desnutricién y la deshidratacion. 33,34

Sin duda el avance médico mas importante para ia reduccién de la mortalidad por
diarrea ha sido el desarroilo de la terapia de rehidratacidn cral. En Meéxico se
distribuye en forma gratuita en sobres en Polvo para disolver en un litro de’ agua,
con el nombre oficial de vida suero oral.*

Es por ello que la atencion eficaz en los casos de diarrea debe cumplir.los
siguientes objetivos: :

-praevencion de la deshidratacion,
-la rehidratacion en caso necesario,
-aiivio sintomatico,

-reduccion del dafo nutricional; : 5 :
-acortamiento del curso de fa enfermedad, en tla medlda de Io posnble Yy
-reducir el riesgo de morir.%33 . g s

Sa han encontrado ocho medidas de intervenciéh Vpara—fdisminuir la’ morbi-
mortalidad las cuales se han considerado eficaces y factibles de aplicar:

-Promocion de la lactancia (hasta los seis meses).
-Mejorar las practicas de ablactacion (de 6-59 meses).

-Uso de agua potable en suficiente cantidad.
-Eliminacion adecuada de excretas.

-Lavado de manos.

-Manejo adecuado de heces en nifios con diarrea.
-\/acunacién contra el sarampion

-Suplementacion con vitamina A.5719.2931

La asociacidn entre el estado nutricional en menores de cinco afos, nivel de
2scolandad y cultura particularmente de las mujeres, saneamiento basico; sobre
todo la higiene personal y de los alimentos, guarda relacidn con la prevencion y
manejo de la diarrea.53*




3.5. Tratamiento antimicrobiano.

La mayor parte de las enfermedades diarréicas agudas ocurren de manera
espontanea. En muchos casos los pacientes ni siquiera acuden al médico para su
atencion y los casos que se presentan al medico por lo general son mas graves.”

De un 70 a 80% de todos los casos de diarrea infecciosa aguda en lactantes y
nifos que residen en paises en vias de desarrollo son originados por agentes
virales. La causa bacteriana se encuentra por tanto en solo un 10 a 20% de los
casos y en menos de 10% se puede atribuir a parasitos.© ® La tincidn de Wright da
una muestra de la evacuacidn enseda abundantes leucocitos en los sujetos con
diarrea invasiva, y su ausencia en casi todos los casos de diarrea viral.?® Al
recuperar la bacteria invasiva puede ser de 60% de los pacientes después de 48
horas de proceso, "*par lo que la hidratacion oral es la clave del tratamiento de
las diarreas agudas.®32°2°

Los objetivos potenciales de la terapéutica antibidtica en pacientes con
gastroenteritis  bacteriana incluyen involucidon de los sintomas clinicos,
acortamiento de la enfermedad, prevencidon de las complicaciones sistémicas o
extraintestinales, pero sotre todo en pacientes inmunodeficientes, y erradicacidn
del microorganismo en heces ?ara reducir la contaminacidon ambiental y el riesgo
ce infectar a otras personas

Por lo que deben tomarse en cuenta las siguientes consideraciones generales
para 2! tratamiento correcto:

a) Datos epidemiologicos y clmlcos ayudan a diferenciar las diarreas de causa
infecciosa de ias que no lo son.

t) E! esiado de hidratacién y presencia de complicaciones.”?° Si existe o no
deshidratacién, interrogar si hay fiebre.?° Dolor abdominal y tenesmo e ingestion
de comida.”

c) El diagnéstico microbiclégico es imprescindible para documentar la causa.®®
d) Uso de la terapia de rehidratacion oral.52°
Agentes antimicrobianos en el tratamiento

£l inicio y desarrollo de la terapia antimicrobiana ha representado uno de los
avances mas grandes de la medicina moderna, la biologia y la farmacologia.3%37
Los agentes antimicrobianos son productos quimicos que tiene ailguna accion
destructiva o inhibitoria sobre los microorganismos, conociéndose también con el
nombre de quimioterapicos (compuesto obtenido totalmente por sintesis quimica
que es capaz de matar microorganismos dentro de un paciente) y antibidtico
(sustancia quimica de origen microbiano que es capaz de matar a otros
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microorganismos dentro de un huésped);>->® y antimicrobiano (t&érmino genérico
gue define tanto los compuesios obtenidos de forma natural o biosintética).®

uUn agente antimicrobiano, sea antibidtico o quimiotérapico, debe cumplir como
minimo tres condiciones: poseer efectivamente  actividad antimicrobiana,
desarroliar esta actividad a baJaS concentraciones y ser tolerado por el huésped y
si es posible de menor costo.?

Clasificacion:

£n general se clasifican de acuerdo con su estructura quimlca su mecanismo de
accion, su efecto bacteriostatico o bac:encuda o por sSu espectro de acttvcdad- beAE

Zsiructura quimica:

Esta suele ser la mas empleada, se ordena alfabéucam nte en los suguuentes»
arupos:
-Aminoglucédsidos:aminoglucosidicos: Blactémlcos lncluyen las ‘pemcmnas las
cefalosporinas, los monobactamicos,-los carbapenernes y. los |nh|bndores de’ la B~
lactamasa o aminociclitoles; ’ E i

-Cloranfenicol;
-Fesfomicina;

-imidazdlicos (antifungicos);
-Lincosamidas;
-Macradlidos;
-Nitrofurantoinas;
-Nitroimidazolicos;
-Pirimidinas;

-Poliénicos (antifungicos);
-Polipeptidicos;
-Quinotonas;
-Rimfampicinas;
-Suifamidas;
-Tetraciclinas.

37.38
Mecanismo de accidén:
a) Inhibicién de la sintesis de Ia pared celular.
b) Alteracion de la funcnon de membmna celular.

c) Inhibicion de la sintes;s protélca

32.37,28

d) Inhibicidn de la sintesns o func:én de los acidos nucléicos.
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a) Antibidticos que inhiben la sintesis de la pared celular.

Ejemplos: penicilinas y muchos derivados, cefalosporinas, bacitracina,
vancomicina, cicloserina, ristocetina, las fosfomicina, novobiocina, 373

La membrana celular tiene como caracteristica comun tanto en las bacterias como
en los mamiferos, su estructura lipoprotéica. En las células bacterianas ademas
hay una pared celular externa rigida, que las protege a la célula contra cambios
osméticos y contiene elementos patogénicos caracteristicos de cada especie.?”-3?

ta pared celular contiene un polimero complejo especial de naturaleza
mucopeptidica ilamado ‘“peptidoglicano © mureina” que esta formado por
polisacdridos y un polipéptido con un eslevado grado de entrecruzamiento. Los
polisacaridos contienen normalmente los aminoazucares N-acetilglucosamina y
acido N-acetil muramico. este ultimo solo se encuentra en las bacterias. La rigidez
finai ae la pared celular la proporciona el entrecruzamiento de las cadenas
peptidicas como consecuencia de reacciones de “transpeptidaciéon” que llevan a
cabo diferentes enzimas. Esta capa de peptidoglicano es mucho mas ancha en
celulas gram positivas con un 40-80% de muramil péptidos que en las gram
negativas (4-10%).373°

La sintesis de la pared celular se realiza en tres zonas diferentes : citoplasma,
memkbrana citoplasmatica y pared e inicia con !a conversion de L-alanina en D-
alanina (D-ala), posteriormente se unen dos moléculas de D-ala. El dipéptido D-ala
se une a L-alanina, D-glutamico y a mesodiaminopimélico y un aminocazucar el
UDP(Uridin-di-fosfato)-acido N-acetilmuramico-tripéptido para formar un
pentapéptido con un azucar. A sU vez se une a otra molécula aminoazucar, la
UDP-N acetilglucosamina. Esta estructura péptido aztcar entra, unida a una
molécula transportadora de lipidos (undecaprenilfosfato) formandose el complejo
lipido-PP-N-acetiimuramilpentapéptido que es transportada desde el citoplasma al
exterior de la membrana celular. Posteriormente se incorpora a este complejo la
M-acetil-glucosamina con formacidn del nuevo complejo lipido-PP-N acetil-
muramico-N  actilglucosamina-pentapéptido. El complejo es transportado a la
superficie externa de Ila membrana citoplasmatica por un proceso de
polimerizacidn. En esta fase el disacarido pentapéptido se separa del lipido
ransponador y se une a una moleécuia aceptora. El lipido se incorpora de nuevo a
la membrana para ser aceptor. El ultimo paso en la sintesis de la pared celular
consiste en la formacién de puentes cruzados entre dos pentapéptidos con
pérdida de un residuo D-alanina termminal, mediante las diferentes enzimas
especificas como: transpetidasa carboxipeptidasa y transglicolasa 374041

La transpeptidasa separa la D-alanina terminal y conecta la D-alanina restante a
m-diaminopimeélico en la cadena lateral peptidica de la cadena de peptidoglicano
adyacenta.®

La carboxipeptidasa separa la D-alanina de la cadena lateral de la segunda
cadena, evitando asi ulteriores entrecruzamientos en este sitio.

La transglicolasas rompe el entrecruzamiento proporcionando el lugar para la
formacion de la pared transversal antes de que la bacteria en division se separe.
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En el citoplasma actian los siguientes antibidticos:

-La fosfomicina un analoego eﬁtructui'al del fosfoeno!piruvato que se  une
competitivamente a la pnruvnltransferasa 30,40 e

-La cicloserina que mhlbe a Ias enznmas D-alamna racemasa y a la D alanila-D-
alanina-sintetasa.* : .

En la membrana citoplasmica actﬂaryr; tos siguienxesfantibié_ticos:

-La bacitracina interfiere uniéndose a la pirofosfatasa formando. un: complejo
inutilizable.?

-La vancomicina y la ristocetina bloquean el transporte del azﬁcar-pentapéptxdo
desde la moiecula transportadora a la cadena polimérica en crecimiento en la
parte exterior de la membrana celular.®

-En la fase de formacién de puentes entre polimeros actian los antibidticos
petalactamicos que se unen a las proteinas fijadoras de penicilinas, situadas en la
membrana celular y da lugar a una serie de fendmenos que son los responsables
del efecto final. Estas proteinas tienen distintas funciones enzimaticas: las
ranspeptidasas y transglicolasas PBP-1 (1a, 1b y 3) son responsables de la
=longacion celular al ser inhibida hay lisis celular, la transpeptidasa PBP-2 (2)
determina la forma bacteriana y su inhibicidn da lugar a células ovoideas
oroduciendo lisis y las carboxipeptidasas PBP-3 (4, 4'.5 y 6) llamada factor de
formacion de tabiques donde su inhibicion da la aparicién de células filamentosas
y lisis. 304241 (Fig.4)

b) Antibidticos que alteran la funcidén de la membrana celular.

Ejemplos: polimixina, colistina, anfotericina B, nistatina e imidazoles vy
colimicina,32.37-39

La membrana celular por debajo de ia pared cumple funciones importantes para la
vitatidad de las bacterias al ser alterada la integridad funcional los iones y
macromoléculas se escapan de ia c&lula por lesién y muere,” las bacterias gram
negativas son mas sensibles a estos antibicticos.

-Las polimixinas y la colistina son activas frente a bacterias gram negativas,
actan como detergente catibnico sobre las membranas especialmente ricas en
fosfatidil-etanolamina, donde tienen gran afinidad por los radicales fosfato, 32-37.39

-La anfotericina B, y nistatina necesitan ergosterol como receptor de la membrana
celuar de los hongos. 374
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PL-P: Lipido transportador (undecapreniifostato). NAG: N-acteilglucosamina. NAM: N-
acetilmuramico. UTP:Uridin-tri-fosfato. UDP: Uridin-di-fosfato.PPi: fosféro inorganico

Fig.4 Mecanismos de accidn de los antimicrobianos que actiuan sobre la sintesis

del peptidoglicano.
Fuente:Liébana Urefa J,1995.
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c) Antibidticos que interfieren en la sintesis protéica.

Ejemplos: cloranfemcol tetraciclina, . macroélidos, - imfamicina, amindglucésidos.
lincosamidas.® : :

La sintesis de proteinas tiene |jugar gracias: al. proceso rezndo por. el Acido
Desoxiribonuciéico (ADN) bacteriano y ejecutado por los tres - Acido Ribonuciéico
{ARN), el mensajero (ARNmM), el de transferencta (ARN!) y el rlbosémlco (ARNr)
en tres etapas:

1) iniciacion,

2) elongacidn que comprende tres fases, reconocimiento, transferencia y
translocacién y

3) terminacion.

Los ribosomas bacterianos (70S) estan compuestos de dos subunidades, 30S y
508, mientras que en mamiferos éstos son B80S y no se puede dividir
facilmente® 0

Por ello el mecanismo de los antimicrobianos de este tipo es:

-Los aminoglucosidos(estreptomicina) y tetraciclinas se fijan irreversiblemente a la
subunidad 30S de los ribosomas e inhiben: bloqueando la actividad normal del
proceso de iniciacidn, interfiriendo ta fijacion del ARNt y distorsionando el coddn
del ARNm, con lo que hay una lectura equivocada del mensaje genético y una
sintesis de proteinas no funcionales.>”

-El cloranfenicol, lincosaminas (lincomicina. clindamicina) y la eritromicina se fijan
a la subunidad 508, el primero inhibe una peptidil-tranferasa impidiendo el enlace
peptidico, ia segunda inhibe Ia transpeptidacion o “saito” del péptido y los
macrolidos la translocacion.” (Fig.5)

lniciacion Formacién de! COr‘anEJO de Aminoglucdsidos
lnnc:ac:én(subunldadsos)
Reconoc«rruemo
v
Elongacion Transpeptidacion -——————
(508) |
h £
Translocacion Macréhdos

Terminacion . Liberacion :

Fig.5 Mecariisrrios de accidén de los antimicrobianos (@nmarcados) sobre sintesis
protéica
Fuente:Liébana Urefia J.1995.
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d) Antibidticos que inhiben la sintesis o funciones de los acidos nucléicos.

Existen tres posibles mecanismos por los que los antimicrobianos pueden
modificar las sintesis o funciones de los acidos nucléicos: 1) interfiriendo la
replicacion del ADN; 2) lmpndlendc la transcripcion y 3) mhnbiendo la sintesis de
metabolitos esenciales. 33729

En el primer mecanismo, acttan las quinolonas ya gue inhiben la enzima ADN-
girasa esta enzima corta la doble hélice del ADN cromosdmico en fragmentos a
los que superenrolla en sentido negativo para posteriormente proceder al sellado
de 'os extremos de ADN que fueron cortados. Las quinolonas impiden el cierre de
los puntos de rotura anteriormente cortados.32373% | os farmacos que impiden la
ranscripcidn como la rimfamgicina, se fijan en la subunidad B de la enzima
impidiendo la formacion del ARN-polimerasa y el complejo que inicia la
transcripcion. La actinomicina D bloquea la progresion d=2 la ARN-polimerasa en
ualquier fase 323739
La sintesis de los acidos nucléicos se interrumpe cuando se bloquea la formaciéon
de ias bases puricas y pirimidimicas. El acido fdlico actiia como coenzima para la
‘ransferencia de unidades monocarbonadas de una molécula a otra, un paso
nacesario para la sintesis de timidina y otros nucledtidos. Las sulfamidas inhiben
cornpetmvarnente las incorporacion del acido aminobenzdico (PABA) para la
srmacion del acido folico, 323728
Las diaminopirimidinas (trimetroprim, pirimetamina, metotrexato) inhiben la
dihidrofoiato-reductasa impidiendo el paso de acido félico a acido folinico, paso
necesarno para la sintesis de bases puricas y pirimidinicas tanto en las bacterias
cmo en los mamiferos.’?373% E| cotrimoxazol formado por la asociacién de
irimetroprim-sulfametoxazol actua a nivel de las dos etapas consecutivas de la
sintesis del acido folinico.*? (Fig.6)

Prendina Acido glutamico PABA

inhibido por

‘\ l Sulfamidas y PAS l

v .
Acido félico ™.

™. Unhibide por
~—

-

v
Acido folinico
T 4
Sintesis de acidos nucleicos
PABA: Acido para aminobenzdico. PAS: Acido para aminosalicilico,
Fig.8 Mecanismos de accidén de los antimicrobianos (enmarcado) sobre sintesis del acido
folinico.
Fuente:Liébana Urena J,1995,

26

et




Resistencia adquirida a los antimicrobianos

El empleo masivo de antimicrebianos ha provocado resultados espectaculares en
el tratamiento y la prevenciéon de numerosas enfermedades, por lo que el uso
frecuente y sobre todo el abuso, han conducido a su vez a la paricion de
resistencia en mlcroorgamsmos previamente susceptibles, tras la exposicidén a los
agentes antimicrobianos.’ 42 g| desarrollo de la resistencia es extremadamente
variable®” Y es un tema muy imporante en el estudio de los antibiéticos porque su
comprobacién implica un fracaso en la terapéutica. 39

La resustencna a los agentes antimicrobianos puede ser de origen genético o no
genético.®

= Origen no genético. Suele atribuirse a la ausencia de los “lugares de
destino” del farmaco dentro de Ia bacteria.323739

= Origen genético. La inmensa mayoria de los gérmenes resistentes a los
antibidticos han aparecido como consecuencia de los cambios genéticos en
sucesivos procesos de seleccion.’?” Existen dos grandes grupos:

a) Resistencia cromosdmica. Se desarrolla como consecuencia de {a mutacion
espontanea en un locus que controla la susceptibilidad a un determinado
agente antimicrobiano.37394°

b) Resistencia extracromosémica. Se obtiene por incorporacidn de materiales
genéticos. modviles por ejemplo plasmidos, transposones y otros genes
moéviles, 93944

Los plasmidos son molécuias de ADN de doble cadena circular que varia de
menos de 10 a mas de 400 kilobases y pueden encontrarse en forma libre en el
citoplasma o estar integrada en el cromosoma bacteriano. Los lamados plasmidos
R o factores R son el hpo de plasmidos que transportan genes para la resistencia
a uno o a menudo a varios antibioticos y metales pesados.

Los transposones hacen posible una diseminacion, adn mas amplia de genes de
resistencia a antibidticos.

Diversos mecanismos condicionan la variabilidad genéeética, el primero se refiere a
mutaciones de punto sobre un par de base de nucléotidos que ocurren en el
cromosoma de la célula. El segundo nivel se refiere a cambios de segmentos
mayores del ADN de la bacteria originada por transposones o secuencias de
insercion. El tercer nivel se refiere a la adquisicion de material genético extrafio
transportado por plasmidos, bacteriofagos o transposones.®'? Adquirido un gen de
resistencia puede diseminarse por transformacion, transduccién, conjugacion o
transposicion,® '3 siendo lo mas frecuente en bacterias entéricas la conjugacion.'?
(Fig.7)
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Fig.7 Ejemplos de la propagacion molecular de la resistencia antibidtica. El
microorganismo donante tiene un cromosoma, dos plasmidos y un transposon. (A)
Si esta bien adaptado en un nicho, puede permanecer estabie en el medio,
continua replicandose y diseminarse por propagacion clonal. (B) Si entra en
contacto con otra bacteria que no posee ADN extracromosdmico, la union de dos
células de las diferentes especies bacterianas puede permitir la introduccion de un
olasmido por conjugacion. (C) El microorganismo dador puede diseminar los
genes de resistencia a través de diversos mecanismos que incluye la diseminacién
de transposones y de plasmidos. Los transposones pueden “saltar” entre
plasmidos (D) o pueden permitir la movilizacion de los genes de resistencia
transfiriendolos por medio de un plasmido conjugativo a una nueva especie
bacteriana donde éste se incorpora al cromosoma.

Fuente:Mandell GL,1997.
3.6. Susceptibilidad antimicrobiana.

Como los diferentes microorganismos varian en su susceptibilidad a agentes
antimicrobianos, pronto aparecieron cepas resistentes., Las pruebas de
susceptibilidad llegaron a ser una necesidad practica para conocer lo(s)
microorganismo(s) infectante(s) reale(s) o presente(s).%*2
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El papel primario de los laboratorios de microbiclogia-clinica constituye en brindar
informacién con la cual los médicos puedan diagnosticar y tratar enfermedades
infecciosas,*2** asi como evaluar las interacciones *in vitro” entre un microbio
aislado y los agentes antimicrobianos que podrian ser apropiado, para el
tratamiento de una infeccién “in vive” y brindar datos que ayuden al clinico a
decidir si las dosis seleccionadas de un anubidtico son adecuadas.*?

El estudio del patrén de sensibilidad o resistencia de un microorganismo se llama
antibiograma su principio en que se basa es en la actividad del antibidtico frente a
una o varias bacterias especificas determinandose “in vitro™”-*® y para evaluar la
sensibilidad se emplean varios métodos:

A) Dilucion. El principio de las pruebas de dilucidn es determinar la concentracién
mas baja o minima del agente antimicrobiano requerido para inhibir el crecimiento
del microorganismo por lo regular la Concentracion Minima |nhibitoria (CMI) se
expresa en microgramos por mililitro(ug/mL.). las indicaciones de las pruebas de
dilucién son:
1) Investigacién de nuevos agentes antimicrobianos,
2) Investigacién de microorganismos de crecimiento lento o con
requerimientos de crecimiento especiales,
3) Determinacidén de suscetibilidad precisa cuando el tratamiento preferido es
un B-lactamico relativamente no toxico, pero no muy activo y
4) Como alternativa a las pruebas de difusidon en disco cuando la siembra de
los inOculos en placa repetidas se considera costo-afectiva.®

Estas pruebas se pueden efectuar en agar o caldo.®*3*4 Cyando se utiliza el
caldo, se preparan diluciones seriadas del antibidtico en cuestién, en el medio de
crecimiento mediante una serie de diluciones dobles. Cada concentracidn se
inocula con un niamero constante de bacterias, se incuban y después se examina
el crecimiento a las 24 horas de incubacién, la actividad se mide como CMI*>+
Los analisis se pueden realizar a macroescala en tubos de ensayo o a microescala
en placas de microtitulacion. La lectura se visualiza por la turbidez visual en el
tubo o micropiaca.*?™*

Cuando se utiliza agar tiene el mismo prncipio antes marcado. Las distintas
soluciones del antibidtico se afiaden a medios de agar estandar fundidos, que
después se solidifica en placas Petri. Se disponen dispositivos de replicacién
manual (replicador de Steers) que se utiliza para colocar volimenes estandar
[habitualmente 1 plL (microlitro)] de diferentes cultivos bacterianos en una unica
caja de Petri. Se puede indcular un gran numero de cajas de Petri con diferentes
concentraciones de agentes antimicrobianos distintos para determinar las CMls.
Se incuban a 37° C durante 18 horas.*>* E| microorganismo que es sensible a la
concentraciéon del antibidtico en una placa de agar dada no producira un circulo de
crecimiento en el lugar del indculo, mientras que los que son resistentes producen
colonias circulares *
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B) Difusién en disco. El principio de esta técnica es que el diametro de una zona
de inhibicidn alrededor de un disco de papel impregnado con antxmu:roblano se
relaciona mas o menos linealmente con el logz de la CMI del antimicrobiano. 94344
Las técnicas de difusion se realizan inoculando un medio de cuiltivo estandar en
una caja de Petri con una sola estime. Se colocan en tas placas distintas
concentraciones de agentes anumicrobianos impregnadas en un disco de papel
filtro o en soluciones colocadas en cilindros colocados en la superficie sélida, o en
occillos cortados en el medic solido.*?* Durante la incubacién, el agente difunde
por el medio sdlido mientras, el indculo empieza a crecer. 24 g 1a estirpe
bacteriana es sensible, hay una zona donde no se produce crecimiento y aparece
como un area clara en la zona cde difusion que rodea al punto donde se aplicd el
agente. El diametro de esta zona se interpreta como sensible, moderadamente
resictente, moderadamente sersitle o intermedias y resistente.*?

=s opvio que para ser vaiido @t antibiograma se tuene jue cumplir con los
orocedimientos estadndar y los criterios de interpretacidon sdélo se aplican a
microorganismos que crecen ccn rapidez en agar Mueller-Hintcn, Gelosa sangre
=nt2ra o chocolate, Ningin meétodo de difusidn es confiable para susceptibilidad de
bacterias anaerobias.®

C) Prueba E. Es un meétodo “in vitro” relativamente nuevo de investigaciéon de
susceptibilidad desarrollado para determinar la CM! (en ng/mbL) de agentes
anumicrobianos individuales en medio agar. La prueba consiste en una tira
imeanetrable, inerte y delgada gue lleva el antibidtico, la cual es colocada en una
placa de agar que aporta un inéculo estandarizado de {a bacteria de prueba.?

Comarcialmente llamada E-test, consiste en una tira de plastico, fina e inerte de 5
milimetros (mm) de ancho por 50 mm de largo. Por un lado de la tira hay un
gradiente de concentracidon continua predefinido del farmaco disecado vy
=siabilizado en ug/mL.%“% En la parte superior se designan dos letras como
idertidad del antibidtico, se presenta la concentracidon maxima en la parte superior
a2 ta ura y la mas baja en la parte inferior de la tira, que se presenta en un rango
de 0.016 pg/mL a 256 ng/mL y otro de 0.002 pg/mb a 32 pg/mL dependiendo dei
antibictico.®®

La piaca se incuba en condiciones apropiadas (atmdsfera, temperatura) durante el
tiermpo necesario, después se observan las concentraciones inhibitorias, como una
zona eliptica de inhibicién del crecimiento. La interseccion entre el valor impreso
2n el borde de la tira y la zona de inhibicidn corresponde a la CMi.94s

Esta prueba es de suma utilidad para investigar bacterias dificiles de cultivar como
Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae, Neissearia gonormmhoeae,
Estreptococos fashdnosos y anaerobios. 943 £n la actualidad su principal
desventaja es el costo.®
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Diagnostico de Campylobacter.

El diagndstico microbiolégico es diferencial con observacion directa de heces al
microscopio con tincidn de Wright para leucocitos fecales y tmcxon de Gram que
permita observar bacterias espirales y curvas.

Las especies de Campylobacter son microerofilicas, requieren oxigeno (Oz) at 5%,
bidxido de carbono (COp) al 10% y nitrégeno (N2) al 85%. puede Iograrse su
crecimiento por extincion de veia, el cual es econémico,'®? pero las especies de
C. sputorum, C. concisus, C. mucosalis, C. curva, C. rectus y C. hyointestinalis
requieren hidrogeno en el primo aisiamiento. 2327 Existen en el comercio sobres
gue generan gas y reproducen la atmosfera correcta. 202

El crecimiento lento de Campylobacter requiere de medios selectivos para permitir
su aisiamiento de la flora entérica de rapido crecimiento,'*'??2se emplean dos
metodos: el primero comprende un procedimiento de filtracién, que utiliza una
membrana de acetato de celulosa (tamano de poro entre 0.45 a 0. 65pm) colocado
preferentemente en un medio que no contiene antibidtico.®2%2'2 La muestra se
aplica en el fitro y después de 30 minutos las especies de Campylobacter
atraviesan el filtro, mientras que los otros organismos fecales no lo hacen. Se

retira el nltro e mcuba a 37° C en una atmdésfera microerofilica por 48 horas © por
cinco dias.' 26

El segundo incluye !a utilizacion de un medio a base de sangre con antibidtico.
Algunos medios han sido enriquecidos con carbdn activado libre de sangre y se ha
adicionado algunos antibiéticos,'> % tales como el medio Skirrow (SKM), medio de
Blaser (Campy BAP). Agar carpbon cefoperazona desoxicolato (CCDA), medio
carbén base sangre (CSM). medio selectivo semisdlido (SSM).'>22

El medio selectivo SKM y SSM se incuban de 37 a 42° C y los medio CCDA y
CSM a 37° C. Las especies termofilicas se incuban a 42° C., aunque también
puede ser a 37° C.'>2=8

Los microorganismos provenientes de cultivos jovenes tienen aspecto vibroide
tipico, pero después de 48 horas de incubacién los microorganismos tienen forma
cocoide.'?

El uso de una técnica de aislamiento de filtracién o de un medio selectivo es
recomendable para la recuperaciéon de especies de Campylobacter.'>%3=
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4. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En Meéxico, por pertenecer a los paises en vias de desarrollo donde las
condiciones sanitarias son muy deficientes, prevalecen problemas como
fecalismo, mal manejo de alimentos y excretas, lo que permite la contaminacién de
alimentos y agua potable con bacterias enteropatéogenas, aumentando
considerablemente este tipo de enfermedades y por tanto su incidencia.

Las gastroenteritis infecciosas pueden ser debidas a virus, bacterias y/o parasitos,
los cuales mediante diferentes mecanismos patogénicos producen dos sindromes
clinicos: 1) diarrea secretora o no inflamatoria Gue se caracteriza por heces
acucsas o semiliquidas en la que =2sian involucrados un virus o una toxina, y 2)
cdiarrea invasora o inflamateria gue se caracteriza por la presencia de
evacudaciones sanguinclentas, pudiendo presentar fiebre y con posibilidades
etiologicas de Shigella spp, CarmpylicEacter spp v Saimonella spp, entre otras.

La diarrea con sangre o inflamatoria se presenta =n uno de cada diez cuadros
diarréicos, sin embargo la prevalencia real de aislamiento de patégenos
potencialmente invasores no es bien conocida en nueastro pais, siendo necesario
determinar el agente causal, la frecuencia en las difzrentes etapas infantiles y si
requiere tratamiento antimicrepiano e@specifico para acortar la duracion del cuadro
clinico. disminuir el periodo de infectividad y evitar complicaciones que puadan ser
causa de muerte. Uno de los principales problemas es el incremento de la
resisténcia bacteriana a los antibidticos de uso comun; ya que el uso inapropiado
de los antibidticos contribuye a la seleccion de bacterias portadoras de plasmidos
con uno o vanos genes de resistencia, que pueden ser transferidos a otros
organismos aumentando considerablemte el numero de cepas resistentes a los
anubidticos habituales. Se destaca en la literatura que un microorganismo de dificil
aislamiento, como es Campylobacter spp, es causante de diarrea en nifios
desconociéndose su patron de resistencia a antimicrobianos en la actualidad.

Por tanto se realizaran estudios bacteriolégicos que ayuden a identificar al agente
causal, ia frecuencia de aislamiento y la susceptibilidad antimicrobiana, y tal
=studio permita dar un panorama epidemioldgico y un tratamiento adecuado para
at paciente menor de cinco afos.
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S. OBJETIVOS
Determinar la frecuencia y distribucion de enteropatégenos alslados de muestras,
diarreicas de pacientes menores de 5 afos que asnsten al Hospital lnfanhl de
México y algunas clinicas del IMSS.
Conocer la distribucién de los enteropatogencs aislados con base en la ed‘ad

Conocer la frecuencia Y distribuciéon de enteropatogenos bactenancs asoccados a
la diarrea aguda con y sin sangre en pacnentes menores de S aﬂos. G

Aistar e identificar las diferentes especies de Campylobacter.
Ceterminar la susceptibilidad antimicrobiana a las especies de Cafnpylobacterspp.

por el método de E-test utilizando los antimicrobianos: ofloxacina, tnmetroprlm-
suifametoxazol, amoxicilina y metronidazol.
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6. HIPOTESIS

En México, al igual que en otros paises en desarrollo, 1a presencia de diarreas
bacterianas es causa importante de morbilidad y mortalidad en niftos menores de
cinco afos por la estrecha vinculacién con el saneamientc de alimentos,
desnutricién y la educacion higiénica individual y colectiva, por lo que suponemos
que el grupo mas afectado sera el de los menores de un afo. Siendo los
principales agentes eticiégicos Shigella spp, Salmonelila spp, Campylobacter spp y

Aeromonas spp.

Existe poca experiencia en la utilidad de la terapéutica antimicrobiana a
Campylobacter spp por los problemas de aislamiento en medios artificiales. El
m#2todo comecial E-test para susceptibilidad antimicrobiana es ideal para llevar a
cabo esta prueba en microorganismos exigentes, por lo que nos proporcionara un
satréon de susceptibilidad confiable.
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7. MATERIAL Y METODOS
7.1. Disefio de la investigacion.

Tipo de estudio: Obsevacional, prospectivo. transversal y descriptivo.

Poblacién

Muestras de diarrea aguda con y sin sangre de 224 nifos de ambos sexos
mayores de 8 dias de nacido hasta cinco afios son recolectadas en las unidades
de atencién de primer nivel del IMSS No. 7, 9, 15, 23, 32 y 43 y del Hospital Infantil
de Meéxico durante el pericdo de enero del 2001 a enero del 2002. El
procesamiento de las muestras se realiza en la Unidad de Investigacion de

Enfermedades Infeccicsas y Parasitarias del Hospital de Pediatria del Centro
Medico Siglo XXI del IMSS.

Criterios de inclusion:
- Nifnos menores de 5 ados y mayores de 8 dias, sin importar su sexo.

o Que al menos presentaron un periodo de 24 horas, tres o . mas
evacuaciones diarréicas o al menos una con mMoco y/o sangre.

o Por cada caso de diarrea con sangre captado para el estudlo se buscara un
caso de diarrea aguda sin sangre dentro.del mismo grupo de edad.

Criterios de Exclusion:

a Agquellos que recibieron algun antxbxétlco (excepto perucmna) en los dltimos
3 dias. ; . . ;

= Los que presentaron diarrea con mas de tfes dtas_de evolucion:

Variables:

-Agente causal
-Antimicrobianos
-Edad

-Sexo
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7.2. Material

Abatelenguas

Asas bacterioldgicas

Bolsas de papel para autoclave (Bel-Art)

Boisas de plastico con cierre hermetico

Cajas Petri desechables de 100 X mm (Technicare)

Espatula

Frasco de plastico de 10 mL. de boca ancha con tapdn de rosca
Frasco con eémbolo de 10 mL (Sel-Art)

Frasco gotero con pipeta color ambar de 70 mL

Estandar 0.5 de Mc Farland (BioMériux)

Gasas

Gradillas

Guantes desechables (Anseli Medical)

Hisopos estériles de dacron (Metrix)

Lapiz diamante con punta carburo de tungsteno

Matraz Erlenmeyer con tapa de rosca de 125, 250, 500 y 1000 mL {Pyrex)
Mechero magnético (Tecnomara)

Memeranas de nitroceluleosa {45 mm de didmetro y poro de 0. 56 p.m] (Millipore)
Micropipetas de 1000 pL (Lakbpipette) i .
Papel filtro de 15 X 30 mm

Papel parafilm (American Company)

Pinzas de diseccion

Pipetas seroldgicas de vidriode 1,2, 5,y 10 mL (Plrex)
Portaobjetos 27 X 75 mm (Corning)

Probetas graduadas de 100, 500, 1000 y 2000 mt- (Pyrex)

fPuntas desechables estériles para micropipeta (Eppendorf)
Sensi-discos:

Cefalotina [30 ug] (BBL)

Acido Nalidixico [30 pug) (BBL)

Ta2rmometro de -20 a 110° C (Milchglasskala)

Tubos eppendorf estériles de 1.5 mlL (Eppendorf)

Tubos de ensaye de 12 X 75 mm (Kimax)

Tubos de ensaye con tapdén de rosca de 13 X 100 mm y de 16 X 150 mm (Pyrex)
‘/asos de precipitados graduados de 10, 50, 100 y 250 mL (Pyrex)
Velas de parafina blancas

Material biologico

Cepas control

Escherichia coli ATCC 25922
Staphylococcus aureus ATCC 29213
Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853
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Zquipo

Jarra de anaerobiosis (BBL)

Estufa bacteriologica a 37° C (Lab Line Instrumento Inc)
Refrigerador a 4° C (American)

Congelador a -70° C (Forma Scientific)

Microscopio Optico (Nikon)

Autoclave (Fehlmex)

Campana de seguridad biolégica (Nuaire)

Medios de cultivo y reactivos
Medios de cuitivo:

3: Cary-Blair (BBL)

~*/A: Polivinilico Alcohol (Sigma-Chemical)

T3: Caldo Selenito de Sodio (Oxoid)

MH: Agar Mueller- Hinton (Bioxon)

~IC: Agar Mac Conkey (Bioxon)

TACSS: Agar Mac Conkey-Sorbitol (Difco)

XL O: Agar Xilosa-Lisina-Desoxicolato (Bioxon)

33: Agar para Salmonella y Shigeilla (Bioxon)

GS: Geiosa Sangre (Bioxon)

GS/A. Gelosa Sangre (Bioxon) con ampicilina [10 mg/L] (Sigma-Chemical)
AC S/A: Agar Carbdn sin antibibticos (Oxoid)

AC C/A: Agar Carbdon (Oxoid) con Cefoperazona [32 mg/L], Cicloheximida [100
mg/L], Vancemicina {10 mg/L] (Sigma-Chemical)

TSIi: Agar de Hierro Triple Azicar (Bioxon)

TE=N. Agar de Fenilalanina (Bioxon)

CIT: Agar de Citrato de Simmons (Bioxon)

NOs;: Agar para Nitratos (Difco)

MIO: Medio Movilidad Indol Ornitina (Bioxon)

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

LIS Caldo de lisina Descarboxilasa (Bioxon)

URE: Caldo Urea (Bioxon)

*MAL: Caldo Malonato (Difco)

RM/PV: Caldo de Rojo de Metilo/ Voges-Proskauer (Bioxon)

MAN: Caido Manitol (Difco)

INO- Caldo Inositol (Difco)

NaCl: Cloruro de Sodio (Merk) |1, 6, 6.5, 8, 10 y 12%] en Caldo Soya Tripticasa
({Difco)

£5C: Agar Esculina (Bioxon)

API-20E: Para enterobacterias (Bio Mérieux)

API-20NE: Para no enterobacterias (Bio Mérieux)

SHIl: Caldo de infusién Cerebro Corazédn (Difco) con glicerol [30%] (Sigma-
Chemical)
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GE:Gelosa: Especial
Medio de Dorset
S8SI: Solucidn Salina isoténica

Reactivos:

Hipurato de sodio [1%] (Sigma- Chemical)

Solucion de Ninhidrina [3.5%] (Sigma- Chemical)
Indol de Kovacs

Indicador Rojo de metilo (Sigma- Chemical)

a-naftoi[ 1-naftol] (Sigma- Chemicatl)

Hidréxido de potasio [40%] (Merck)

Cloruro Férrico (Merck)

Kovacs (prueba Oxidasa): Diclorhidrato de tetrametil p-fenilendiamina {1%]
(Sigma- Chemical)

Cristal Violeta {Sigma- Chemical)

Soiluciéon de Lugol

E:ancl-Acetona [1:1], (T.J. Baker)

Safranina O (Sigma-~ Chemical)
N.N-dimetii-1-naftiiamina [0.6%], (Difco)

Acido sulfanilico [0.8%], (Difco)

Zinc metalico en polvo (Difco)

Antisueros para Shigella spp y Salmonella spp (Difco)
E-Test (PDM, Dalvagen Suecia)
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7.3. Técnicas

Coleccién de heces.
Material:

Para la coleccion de muestras, cada centro recibio una boisa (por muestra) con los
siguientes materiales:

-1 Vial con medio de transporte Cary-Blair (CB), e hisopo no.1

-Tubo con tapa de rosca conteniendo Caldo Selenito (CS) y el hisopo no.2
-1 Vial con Polivinilico-Alcohol (PVA), e hiscpo 3

-Copropack (frasco blanco con tapa de rosca)

-2 Abatelenguas y tiras de papel! parafilm.

Procedimiento:
La coleccidn de heces se llevé a cabo en la clinica.

Las heces obtenidas, ya sea en un recipiente limpio o del raspado anal con
hisopos, se emplearon tres hisopos y se distribuyen de la siguiente manera:

-Inoculacidon de Cary Blair (CB), hisopo no.1.

De la muestra de materia fecal, se tomad una porcion incluyendo sangre y moco
con el hisopo, insertandoio dos o tres veces ( si la muestra es suficiente inocular
=2n CB una cantidad considerable), manteneria de 4-8° C.

-tnoculacion de Caldo Selenito, (CS), hisopo no. 2.

Para la inoculacion de CS, éste se encontraba previamente a temperatura
ambiente. Se tomoé una porcidn de las heces con el segundo hisopo y se introdujo
2n el tubo CS, cerrando firmemente (se sellé con papel parafiim para evitar
cerrames). El tubo permanecidé a temperatura ambiente hasta su llegada al
‘aboratorio.

-inoculacidon de Polivinil-alcohol (PVA), hisopo no.3.

Con la ayuda de un tercer hisopo se tomd una porcién de heces y se introdujo en
2} vial de PVA hasta la marca seffalada (nunca excediendo de la marca). Se
depositd el hisopo en la solucidbn y se homogenizd vigorosamente. Se cortd el
nisopo y se cerrd con firmeza (se selld con papel parafiim). El vial se mantuvo a
temperatura ambiente hasta su llegada al laboratorio.

-Preparacion del copropack.

Con la ayuda de un par de abatelenguas, colectar la mayor cantidad de muestra
en el frasco blanco con tapa de rosca (copropack). La muestra se almacend a —
70° C. (Fig.8).
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-Etiquetado

Todos los viales, tubos y frascos de copropack deben ser etiquetados de la misma
manera con la siguiente informacion:

-Nombre det paciente
-Edad (meses y afnos)
-Clave del paciente
-Clave del centro
-Fecha de muestreo

Procesamiento en el laboratorio:

Al recibir las muestras provenientes de la clinica se procedié a su registro en las
hojas de “registro y resultados” anotando datos personales y caracteristicas de la
muestra. (Anexo 1)

-lnoculacidn de medios de cultivo (Fig.9).

Et hisopo 1 proveniente de CB se homogenizd e inoculd en los siguientes medios
de cultivo:

1) Mac Conkey (MC), MacConkey con sorbitol (MC/S), agar Salmonella-Shigella
(S8)., agar Xilosa-Lisina-Desoxicolato (XLD), agar Maieiler-Hinton (MH) y Gelosa
sangre con ampicilina (GS/A), posteriormente se sembrd por estria cruzada e
incubaron a 37° C por 24 horas, con {a finalidad de aislar Escherichia coli, Shigella
spp. Salmonella spp, Aeromonas spp y Plesiomonas spp.

2) El aislamiento de Campylobacter spp se realizd por dos meétodos:

a) Con ayuda del medio de transporte e hisopo 1 se inoculd por estria cruzada en
el medio de Carbén con antibidtico (AC C/A) y se introdujo en incubadora de CO
a 37° C de 2 a 7 dias con revision de cada 48 horas, y

b) La técnica de filtracién con membranas de nitrocelulosa (Millipore). Para ia
técnica de filtracién se utilizé membranas de 25 mm de didmetro con un tamario
de 0.65 um. El hisopo 1 nuevamente impregnado el el medio CB es sumergido por
espacio minimo de cinco minutos en tubos con 500 pl de caldo brucella,
obteniendo una suspension fecal. Se colocd una membrana sobre el medio de
Carbdn sin antibidtico (AC S/A) sobre el cual se depositaron cinco gotas de la
suspension, e incubd a 37° C en incubadora de CO; por 30 minutos.
Posteriomrnente se retird la membrana e incubd en CQO; a 37° C por 7 dias con
revision de cada 48 horas.
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Con respecto al tubo de CS, se incubd a 37° C y se completd el periodo de 18 a
24 horas, posteriormente se subcultivé con ayuda del hisopo 2 en los medios de
agar MC y agar XLD para la identificacion de colonias lactosas negativas. -

Seleccidon de colonias e identificacion

Seleccionar adecuadamente todas las colonias sospechésas para:los diferentes
enteropatogenos e inocular las colonias en las siguientes bioquimicas:

-Agar Hierro Triple Azticar (TS!)

-Agar Fenilalanina (FEN)

-Agar Citrato de Simmons (CIT)

-Medio Movilidad Indol Ornitina (MIO)
-Calido de Lisina Descarboxilasa (LIS)
-Catdo Urea (URE)

-Caldo Majonato (MAL)

-Caldo de Rojo de Metilo — Voges-Proskauer (RM-VP)
-Caldo Manitol (MAN)

-Caldo Inositol (INO)

-Agar para Nitratos (NOa3)

-Medio de Hugh y Leison (O/F)

-Cloruro de Sodio (NaCl)

-Agar Esculina (ESC)

-Caldo de Infusion Cerebro Corazén (BHI)

Del medio de MC/S se eligieron los colonias sorbitol negativas (colonias
transparentes) como posibles E. coli enterchemorragica. ¥ del medio de MC se
realizaron bioquimicas a 10 colonias lactosas positivas con apariencia de £. cofi
para su tipificaciéon en el laboratorio de salud Publica), las pruebas seran TSI,
FEN, CIT, MIO, LIS.

Para el aislamiento de Shigella spp y Salmonella spp, se identificaron a partir de
MC, SS o XLD. La identificacion de las colonias sospechosas fue a partir de las
colonias lactosas negativas y/o productoras de suifhidrico. Las pruebas
bioquimicas son: TSI, FEN, CIT, MIO, LIS, MAL, URE, RM. Posteriormente por
aglutinacion con antisueros, se determind la especie.

Para el aistamiento de colonias de Aeromonas spp vy Plesiomonas shigelloides se
realizé a partir de los medios GS/A y MH, se observd g hemdlisis y reaccién
oxidasa positiva. Siendo las pruebas bioquimicas: TSt, FEN, CIT, M!O, LIS, URE,
RM, VP, MAN, INO, NOa, O/F(glucosa), BH! (NaCt: 0,1,6.5,8,10,12%), hidrdlisis de
ESC y tiras de AP! 20E y API 20 EN.

Las colonias sospechosas de ser Campylobacter spp de los medio de AC C/A y
AC S/A se les realizd tincion de Gram (negativo), oxidasa. catalasa e hidrolisis de
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hipurato y sensibilidad a los taxos wnpregnades de écndo nalidixico y cefalotina en
medio de GS y MH. . .

Los resultados de las pruebas se anotaron en'la ho;a de regnstro y resultados
para su identificacion.

Conservacién de cepas:

Las cepas aisladas de E. coli, se conservaron en medlo de Gelosa Especxal (GE)
por duplicado a temperatura ambiente, para‘su: ?postenor |dent|f'cac16n de-
enterotoxinas, citotoxinas, adhesividad e mvaslwdad e 3 B

Las cepas de Salmonella spp, Shigella spp y Aeromonas spp se: conservaron en
GE y medio de Dorset a temperatura ambnente. L .

Las cepas de Campylobacter spp de guardaro en BH ‘ther 1} aI 30% en viales a
-70° C. = : - .

Sensibilidad antimicrobiana

A partir de un cultivo puro de 48 horas. alslado del estudlo ‘se’. prepararon
suspensiones de cada cepa en caldo infusion cerebrocorazén (BHI), ajustando a
10® ufe/mL (unidades formadoras de colomas por mililitro) “ por turbidez en el
estandar de Mc Fariand. R .

Con la suspension y con ayuda de un hisopo estéril se inoculd en toda la placa de
medio de carbdn. Posteriormente !a tira de E-test impregnadas con un gradiente
de concentracion del antibidtico a probar se colocd sobre la superficie bacteriana
con ayuda de unas pinzas de diseccidn; e incubd a 37° C en incubadorade COz ¥
se leyd la zona de inhibicion de crecimiento después de 72 horas.

42

TEST

5 CON




. 7.4. Analisis estadistico.

Se obtuvieron'las” medidas descriptivas, media y desviacion estandar para las
variables cuantitativas y proporciones para las cualitativas.

Como prueba de comparacion se utilizo ji cuadrada.
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7.5. Diagrama de ﬂujo.

Coleccion de heces de HIM UMF(? 15;23, 31 A43) del IMSS
N con dlarrea aguda : .

‘//‘y de muestra

Hisopo 1 Hisopo 2 . Hisopo 35

Diarrea con sangre . : LT Diarrea sin'sangre

Copropack

(incluir sangre (incluir sangre (inciuir sangre - parte restante
y moco) en y moco) en Y Moco) en s de la muestra
Cary-Blair Caldo Selenito A,

Asignacién del nimero .
Fecha de mpgstreo

Transportar aI Iaboratono

UIMEIP, HOSP PEDIATR‘A CMN SXXI

Pruebas de aistamiento e identificacion de lqs patr.f)genos ‘en heces

HIM: Hospital Infantil de Mexico.’ UMF' Unidad Medlca Farmlnar lMSS:lnstituto
Mexicano del Seguro Social.: PVA: . Polivinil-Alcohol. . UIMEIP: ‘Unidad -~ de
Investigaciéon Médica- en ' Enfermedades Infeccnosas y Paras:tanas HOSP:
Hospital. CMN: Centro Médico Nacional. S: Siglo.

Fig.8 Procesamiento inicial de la muestra fecal.
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Sensibilidad

BHI-Glicero! 30%

AC C/A: Agar carbén con antibidlico, GS/A: Gelosa sangre con ampiciina, MH: Agar Mieller-Hinton, MCI/S Agar Mac
Conkey/sorbitol, MC: Agar Mac Conkey, XLD: Agar xilosa-lisina-desoxicolato, SS: Agar Salmonefla y Shigella, GS S/A: Gelosa
sangre sin ampicilina, AC S/A: Agar carbén sin antibiético, Colo: colonias bacterianas de E. cofi, [i-hem: Hemdlisis beta, SOR:
Sorbitol, Lac: Lactosas, H;S; Acido sulfihidrico, MAN: Manito!, OX: Oxidasa, T: Tincién

Fig.9 Pracesamiento en el laboratorio



8. RESULTADOS

Se incluyeron en el estudio 84 paélentes del sexo femenino y 73 del masculino del
Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS) mientras que del Hospital Infantil de
México (HIM) fueron 28 de sexo femenino y 39 del masculino. (Cuadro 3):

IMSS HIM
Edad afos(X+ DE) 1.34+£1.3 1.71 £.1.3°
Sexo :
Femenino 84 28
Masculino 73 39

Cuadro 3 Descripcion de la poblacion

Del IMSS se procesaron 157 muestras y del HIM 67 muestras, no pudiéndose
identificar el 62% del IMSS y el 37% del HIM. El patégeno mayormente aislado fue
Shigella spp. seguido por Campylobacter spp y Salmonella spp. (Cuadro 4)

MICROORGANISMO IMSS Him TOTAL
(n=157) (n=67) (n=224)
Frecuencia (%) Frecuencia (%) Frecuencia (%)

Shigella spp 25 (16) 26 (39)= 52 (23)

Campylobacter spp 19 (12) 15 (22) 34 (15)

Salmonella spp 15 (10) 2 (3) 17 (8)

Aeromonas spp 4 (3) 2(3) 6 (3)

Infecciones mixtas 4 (3) 4 (6) 8 (4)

No identificadas 98 (62) 25 (37)= 123 (55)

«x%, p<0.05

Cuadro 4. Relacion de cepas aisladas del Hospital Infantit de México (HIM) y del
Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS).

En los pacientes menores de un ado del HIM se encontré principalmente
Campylobacter spp con un 57% y no identificados con un 29%, mientras que en
fos de un afio, Shigefla spp con un 47%, no identificadas (42%) y Campylobacter
spp (21%). En los mayores de un ano se aisld a Shigella spp con un 53% y no
identificados con un 38%. (Cuadro 5)
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MICROORGANISMO <11 MESES

12-23 MESES 24-60 MESES TOTAL

(n=14) (n=19) (n=34) (n=67)

Frecuencia(%) Frecuencia(%) Frecuencia(%) Frecuencia(%)
Shigella spp 0 (0)= 9 (47)= 18 (53) 27 (40)
Campylobacter spp 8 (57)~ 4 (21)= 3 (9) 15 (22)
Salmonella spp 1(7) 0 (0) 1 (3) 2 (3)
Aeromonas spp 1(7) 1 (5) 0 (0) 2(3)
Infecciones mixtas 0 (0) 3 (16) 1 (3) 4 (6)
No identificadas 4(29) 8 (42) 13 (38) 25 (37)

-%%, p<0.05

Cuadro 5. Cepas del HIM, relacionando la edad y al microorganismo patégeno.

En el HIM la especie mas frecuente fue S.. sonnei-en los mayores de 2 aros,
seguido del C. jejuni en los menores de 1 anfo. (Fig.10)

I 1GuuGiivia

Fig.10 Microorganismos aislados en el HIM, por
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Frecuencia

El 68% de los aislamientos de los pacientes menores de un afo del IMSS no
fueron identificados aislandose Campylobacter spp en el 18% y Salmonella spp el
12% en los niflos de un afio, los no identificados fueron 64%, Shigella spp 15% y
Campylobacter spp con un 12%. En los mayores de un aio no fueron identificados
el 56% y se identificd Shigella spp con un 30%. (Cuadro 6)

MICROORGANISMO <11 MESES 12-23 MESES 24-60 MESES TOTAL
(n=60) (n=33) (n=64) (n=157)
Frecuencia(%) Frecuencia(%) Frecuencia(%) Frecuencia(%)

Shigella spp 1 (2)« 5 (15)= 19 (30)=- 25 (16)

Campylobacter spp 11 (18)= 4 (12) 4 (B)» 19 (12)

Salmonella spp 7 (12) 3(9) 5(8) 15 (10)

Aeromonas spp 1 (2) 3(9) 0 () 4 (3)

tinfecciones mixtas 1(2) 3(9) o (O) 4 (3)

No identificadas 41 (68) 21 (64) 36 (56) 98 (62)

-2, p<0.05

Cuadro 6. Cepas del IMSS, relacionando la edad y al microorganismo patégeno.

También observamos que el microorganismo mas frecuentemente aislado dei
IMSS fue S. sonnei en los mayores de 2 afios seguido de C. jejuni en los menores
de 1 ado. (Fig.11)

Fig.11 Microorganismos aislados en el IMSS, por
grupo de edad.

Microorganismo
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Agrupando por edad se observé que el germen mayormente aislado en menores
de un ano fué Campylobacter spp con un 26%, seguido por Salmonella spp con
un 11% y Aeromonas spp con un 3%. Mientras que para los de uno-dos afios se
aisld principalmente a Shigella spp con un 27%, seguido, por Campylobacter spp
con un 15%, y para los mayores de dos afios se aislé a Shigella spp con un 38%
seguido, por Campylobacter spp con un 7% y Salmonella spp con un 6%. (Cuadro
7)

MICROORGANISMO > 11 MESES 12-23 MESES 24-60 MESES TOTAL

(n=74) (n=52) (n=98) (n=224)
Frecuencia(%) Frecuencia(%s) Frecuencia(®) Frecuencia(%)

Shigella spp 1(1)- 14 (27)+ 37 (38)= 52 (23)
Campylobacter spp 19 (26)~ 8 (15)= 7 (7))~ 34 (15)
Salmonella spp 8(11) 3(6) 8 (6) 17 (8)
Aeromonas spp 2(3) 4 (8) 0 (0) 6 (3)
Infecciones mixtas 1(1)= 6 (12)= 1 (1) 8 (4)
No identificadas 45 (61) 29 (56) 49 (50) 123 (55)

-¢*,p<0.05
Cuadro 7.Relacion del agente etiolégico con respecto a la edad en 224 pacientes
con diarrea aguda.

Con respecto a si la diarrea es con sangre o sin ella, los patégenos aisiados en
diarrea aguda con sangre fueron Shigella spp con un 34%, Campylobacter spp
(18%) y Salmonella spp con un 6%, y en diarrea aguda sin sangre Carmpylobacter
spp con un 11%, Salmonella spp (9%) y Shigeila spp (6%). (Cuadro 8)

MICROORGANISMO DIARREA CON DIARREA SIN TOTAL

SANGRE SANGRE (n=224)
(n=139) (n=85) Frecuencia(%)
Frecuencia(%) Frecuencia(%)
Shigella spp 47 (34)« 5 (6)= 52 (23)
Campylobacter spp 25 (18) g (11) 34 (15)
Salmonella spp 9 (6) 8 (9) 17 (8)
Aeromonas spp 6 (4) 0 (0) 6 (3)
Infecciones mixtas 6 (4) 2(2) 8 (4)
No identificadas 58 (42) 65 (76) 123 (55)

-y, p<0.05
Cuadro B.Frecuencia del agente etioldgico en base al tipo de diarrea en 224
pacientes.
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Con respecto a los pacientes menores de un afo con diarrea aguda con sangre,
se encontrd que se ven mas afectados por Campylobacter spp con un 37%,
seguido por Salmonella spp con un 12% y Aerornonas spp con un 5%. En cambio
en los de un ano se manifiesta mas Shigella spp 38% y después Campylobacter
spp 19%. Para lo mayores de dos anos fué Shigella spp con un 55% seguido de
Campylobacter spp con un 5% y Salmonella spp con un 3%. (Cuadro 9)

MICROORGANISMO < 11 MESES 12-23 MESES 24-60 MESES TOTAL

(n=43) (n=32) (n=64) (n=139)
Frecuencia(%) Frecuencia(%) Frecuencia(%) Frecuencia(%)
Shigella spp 0 (O) 12 (38)+ 35 (55)« 47 (32)
Campylobacter spp 16 (37)= 6 (19)- 3 (5)- 26 (16)
Salmonella spp 5(12) 2 (B) 2(3) 9 (6)
Aeromonas spp 2(5) 4 (13) 0 (O) 6 (4)
Infecciones mixtas 1(2) 4 (13) 1(2) 6 (4)
No identificadas 21 (49) 12 (38) 25 (39) 58 (42)

5
-4, p<0.05

Cuadro 9.Frecuencia de microorganismos en los 139 casos de diarrea aguda con
sangre por grupo de edad.

En las muestras de diarrea con sangre, el microorganismo mas frecuentemente
arslado en los < 1 ano fue C. jejuni y en los de 1-2 afos y > 2 anos S. sonnei.

(Fig.12) |
Fig.12 Especies de microorganismos aisiados en :
muestras de diarrea con sangre. |
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Los pacientes menores de un afo con diarrea aguda sin sangre se ven afectados
por Campylobacter spp y Salmonella spp con un 10% respectivamente. En los de
un afo se encuentran a Shigella spp vy Campylobacter spp e infecciones mixtas
con un 10% respectivamente. Y para los mayores de dos afos estan
Campylobacter spp y Salmonella spp con un 12% respectivamente. (Cuadro 10)

MICROORGANISMO < 11 MESES 12-23 MESES 24-60 MESES TOTAL

(n=31) (n=20) (n=34) (n=85)
Frecuencia(%) _Frecuencia(%)_Frecuencia(%) Frecuencia(%)

Shigella spp 1 (3) 2(10) 2 (6) 5 (6)
Campylobacter spp 3(10) 2 (10) 4(12) 9 (11)
Salmonella spp 3(10) 1(5) 4 (12) 8 (9)
Aesromonas spp O (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Infecciones mixtas Q (0) 2(10) 0 (O) 2 (2)
No identificadas 24 (77) 11 (85) 24 (71) 65 (76)

Cuadro 10.Frecuencia de diarrea aguda sin sangre relacionando la edad y el
agente etiolégico.

De estas mismas muestras se observa que el microorganismo mas frecuente es
C. jejuni en los tres grupos de edad, seguido de S. enteritidis en los < 1 afloy S.
sonnei en los de 1-2 afos. (Fig.13)

Flg 13 EspeCIes aisladas en muestras de diarrea
sin sangre.

Frecuencia
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Las cepas de C. jejuni son mayormente resistentes a tnmetroprlm sulfametoxazol
con un 96% y a metronidazol con un 88%. (Cuadro 11) RN

ANTIBIOTICO - NO. (%)
RESISTENTES =

Ofloxacina . 34 ) . -1

Trimetroprim-Sulfametoxazol 48 g . 96

Amoxicilina 47 co 8

Metronidazol 44 : Ry - 1- S

Cuadro 11.Sensibilidad de 49 cepas de: Campy/obacterjejunl aisladas de nifios

con diarrea aguda, a diferentes antnblétlcos por el método de E-Test..
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9. DISCUSION DE LOS RESULTADOS

La diarrea, enfermedad diarréica, sindrome diarréico, gastroenteritis infecciosa o
infeccion intestinal se define como la presencia de heces liquidas o acuosas que
se deben observar generaimente en numero mayor a tres en 24 horas, es mas
comuin en los nifios y afecta a todos los grupos de edad sin importar el sexo a
escala mundial, se observa un mayor darfio en los extremos de !a vida, menores de
cinco afios y mayocres de 65 afos de edad convirtiéndolos en los grupos mas
vulnerables a la enfermedad.”*

En el presente estudio se colectaron 224 muestras de diarrea aguda con sangre y
sin sangre de pacientes menores de cinco afos que asistieron a consulta en las
clinicas y hospitales del IMSS (Instituto Mexicano del Seguro Social) siendo de un
total de 157 muestras, el 16% para Shigella spp, el 12% para Campylobacter
jejuni. el 10% para Salmonella spp y el 62% para no identificados mientras que en
el HIM (Hospital Infantili de México) de 67 muestras, el 34% fue Shigella spp, el
22% para Campylobacter jejuni, 3% a Salmonella spp y 37% a no identificados, al
realizar el analisis estadistico se observa gque hay una diferencia significativa en
Shigella spp y en los no identificados. Se hace evidente que hay una variacion, ya
que la frecuencia varia entre paises, poblaciones de un pais y aldeas de una
poblacion; esta variabilidad guarda relacion con la transmision fecal-oral, ya sea
por manos o por alimentos contaminados y las deficiencias en los servicios
publicos y conocimiento de la higiene personal,>"a la cual pertenezcan los
distintos grupos familiares dentro de cada localidad.®

Es importante sefalar que la busqueda de la patogenicidad por virus y parasitos
intestinales ademas de E. coli en las mismas muestras se esta llevando a cabo en
otros proyectos de la misma unidad debido a 1a gran importancia que representa
estos enteropatégenos en los casos de diarrea aguda.

Existe una amplia lista de agentes causantes de diarra infecciosa en lactantes y
ninos menores de cinco anos. En este trabajo encontramos que en menores de un
ano, Shigella spp se aisld en un 2% de los niffios del IMSS, no asi en el HIM en
donde no se obtuvo ningdn aislamiento. En los ninos de 12-23 meses este mismo
microorganismo se aislo en mayor proporcion en los pacientes del HIM, lo mismo
que en los de 24-60 meses. Para el caso de Campylobacter spp, en los niflos
menores de un ano del HIM se aisldé principalmente este microorganismo (57%),
no asi en los de 12-23 meses y 24-60 meses que se aislaron en semejante
proporcidon en ambas instituciones. Estas diferencias pueden ser debidas a que el
HIM es de concentracién, principalmente de nifios de escasos recursos
economicos. En estudios similares a este se encontré que esta etapa de la vida
favorece la infeccién por estos microorganismaos.29-47-49-51

En los paises en desarrollo, del 70-80% de los casos de diarrea infecciosa son

originados por agentes virales,”?° los mas habituales son Rotavirus que afecta
entre 6 y 24 meses de edad>®, Adenovirus entre los 18-24 meses de edad® y el
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agente Norwalk. La causa bacteriana se encuentra por tanto entre el 10 y 20% de
los casos, observandose Shigella spp en los nifos de 1 a 5 afos,'V17.18.20
Salmonella spp en los menores de una afio'"182° y Camylobacter spp en menores
de un afo; la eticlogia parasitaria se observa en menos de 10%,2°2 principalmente
por Gardia lamblia y Entamoeba histolytica.%1®

Sin embargo, el patrén epidemiolégico varia con las condiciones sanitarias det
medio ambiente. La mayor frecuencia de diarrea en lactantes probablemente se
deba a una mayor exposicion a los enteropatégenos en un huésped mas
susceptible y parece ser que se relaciona con la declinacidén de los anticuerpos
maternos e introduccién de alimentos contaminados con enterobacterias.57-3°

Casi todo los agentes enteropatdgenos producen enfermedad diarréica siendo
comunmente la boca ia puerta de entrada produciendo infeccion enteral y diarrea
mediante tres mecanismos fisiopatologicos. Si ta muestra contiene sangre y moco,
orienta hacia un proceso inflamatorio de la mucosa (tipico de las diarreas
invasoras)'® y comprende mas o menos el 10% del total de los casos de
enfermedad diarreica aguda® 2° presente principalmente, en menores de cinco
afos, sin predominio de algun sexo; |a letalidad se incrementa directamente en
refacion con el grado de desnutricién.

Los agentes patogencs aislados en episodios de diarrea aguda con sangre varia
de acuerdo con e! momento, lugar y la poblacién, de manera general. En este
trabajo encontramos Shigella spp (34%), Campylobacter jejuni (18%) y Salmonella
spp (6%). observandose que las especies de Shigella spp ocupan el primer lugar
entre los microorganismos encontrados. En los estudios realizados en
Meéxico?®4847 y yno en nueva Guinea*® se identificaron especies de Shigella spp
con un aito porcentaje variando de 13 a 42%, mientras que para Campyfobacter
jejuni fue de 12 a 20% y a para Sa/monella spp de 4 a 15% de los casos, por lo
que los resultados obtenidos son congruentes con lo reportado anterionmente.

La colonizacidon del intestino por microorganismos capaces de invadir y
multiplicarse en el epitelio intestinal, da lugar a sangre vy leucocitos
polimorfonucieares en el moco, que suele estar presente en las heces.*® Entre Las
bacterias invasoras o productoras de citotoxinas se encuentran los géneros de
Shigella spp . Salmonella spp y Campylobacter spp.“s‘54 En este estudio, la
bacteria invasora Shigella spp se aislé en los ninos de 12-23 meses (38%) y en los
de 24-80 meses (55%) encontrando diferencia significativa, pudiéndose deber a
que Shigella spp solo requiere de una dosis reducida, también se reporta que se
transmite faciimente por contacto directo de persona a persona, siendo una de las
razones principales del por qué la shigelosis es una enfermedad de la pobreza e
higiene deficiente.” '%:2°

Para el género de Shigella han existido numerosas tendencias historicas en la
epidemiologia de sus especies en los Gltimos 100 anos. Desde que se descubrié
hasta la Primera Guerra Mundial, S. dysenteriae prevalecié en todo el mundo,
luego S. flexner rapidamente la desplaz6.2%?' Después de la Segunda Guerra
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Mundial, S. sonnei sustituyd a S. flexneri como el agente predominante en las
naciones industrializadas, pero no en los paises en vlas de desarrollo 20,23

En el presente estudio se aislaron de muestra de dnarrea con sangre ‘un total de 47
cepas de Shigella de las cuales 30 son S, sonnei,. 10 S. ﬂexnen, 6 S. boydiiy 1'S.
dysenteriae. EEERR - o

En algunos estudios realizados en Méxnco“"‘s""‘“" ‘se’ aislaron con mayor
frecuencia S. flaxnern, S. sonnei y S. boydii, en camblo en’ el estudio de Garcla Yy

col.5?, se aislaron S. sonnei con 7, S. flexneri con 5y S. boydii con 3, lo cual
sumado a nuestro estudio hace suponer que nuestra poblacién puede empezar a
cambiar los estandares de vida y de higiene, los cuales tienden a seleccionar
organismos menos virulentos.

La enfermedad diarréica inicia como un proceso infeccioso causado por la
penetracidén_en la mucosa intestinal de alguna de las diversas especies del género
Salmonella.2 En areas endémicas. son considerados un grupo de alto riesgo de
infeccidbn y el grupo de edad mas afectado se constituye por lactantes y
preescolares. 20 £y aislamiento del género Salmonella en diarrea con sangre en el
presente estudio fue de 8 S. ententidis. En los estudios de Torres, col.*’ y Suarez y
col.*® y Garcia y col.%2, el aislamiento fue de 11 casos, 5 casos y 26 casos
respectivamente, lo que pone de manifiesto la frecuencia del microorganismo, en
los paises en desarrollo_esta infeccidn ocurre en los recién nacidos que son
especialmente sensibles. 2047 | os pacientes mayormente afectado en diarrea con
sangre en el reciente estudio son los menores de un ano (10%). EI
microorganismo se adquiere mediante la ingestion del bacilo en comida o agua
contaminada con excretas humanas, por contacto directo con un pacientes
enfermo o por un portador asintomatico,?®?? sin embargo, en los nifios de corta
edad e inmunodeficientes, se pueden dar lugar a casos graves de diarrea aguda, a
veces con invasion extraintestinal, que requiere tratamiento enérgico. La
frecuencia de portadores sanos es elevada y su hallazgo en casos esporadicos de
diarrea debe interpretarse con cautela.'

Campylobacter (griego kampylos, curve vy baktroon, baston pequeno)
originatmente conocido como un microorganismo patdgeno de animales asociado
con abortos en ovejas y vacas es un bacilo gram negativo reponado desde 1909 y
se clasificdé como Vibrio fetus debido a su morfologia;'*?*® su imporancia
permanecia desconocida durante afos y fue hasta 1947 que se descubrié como
causa de diarrea en humanos'32° para el afo 1963 se propuso el género
Campylobacter cuando se reconocid que las bacterias conocxdas anteriormente
como Vibrio fetus no pertenecian a la familia Vibrionaceae.'> Hoy en dia se ha
demostrado que constituye una de la causas principales de enteritis bacteriana en
el mundo.?%%' Entre los Campylobacter estan las especies termofilicas que causan
gastroenteritis en humanos, de las cuales la especie que mas se aisld en el
presente estudio en muestras de diarrea con sangre fue C. jejuni con un total 18%;
en los estudios de Torres y col.*’ y Suarez y col.*® se aislaron 20% y 15%
respectivamente, no significa que las demas no sean importantes, sino que C.

55




jejuni esta presente en mas del 90% de los casos.'® En estudios recientes se han
encontrado otras especies qzue anteriormente no eran relacionadas como
causantes de diarrea en nitos,??’ predominando en menores de un afo.''2% En
este trabajo se observé una diferencia significativa en las diferentes etapas de
edad. Podemos decir que cada vez se identifica mas Campylobacter debido a que
las técnicas han progresado para su aislamiento, cultivo e identificacién.®’

En paises en desarrollo la infeccién por Campylobacter es endémica ya que se
aisla tanto en sujetos asintomatico como con diarrea.'?2927.47.53 En humanos es
uno de los agentes que se aisla mas frecuentemente en casos de diarrea liquida y
de disenteria.'® Por lo anterior se deduce que los ninos estan expuestos al
contagio con C. jejuni a una edad muy temprana en los pases en desarrollo,?°46 en
donde puede constituir un patdégeno importante en ios casos de diarrea de tipo
disentériforme y debe interpretarse su aislamiento sistematico en este tipo de
casos.”®

Los aislamientos de Aeromonas spp fue en 6 casos (13%) de los cuales fueron 2
A. cavie, 3 A. mediay 1 A. sobria, todos en menores de dos afnos con diarrea con
sangre. El microorganismo causa enteritis, con fiebre elevada, dolor abdominal y
evacuaciones liquidas.>?° y en ocasiones se ha descrito como agentes causales
de enfermedad diarréica cronica y disenteria. 2% £} aislamiento requiere de medios
selectivos y ambientes especiales por o que a menudo no se realiza.® Otro motivo
por el cual se hace dificil su aislamiento es que se encuentran principaimente en
agua dulce estancada o cofriente y solo se encontrara en tiempo de lluvias.'*

La diarrea tliquida o acuosa, alcanza el 80% de los casos en nifos,™
frecuentemente es el resultado de una infeccidon en el intestino deigado, en la capa
epitelial superficial y su principal complicacidon es la deshidratacién, no imporiando
el sexo del pacientz. Los resultados obtenides para diarrea con sangre fueron 139
muestras y en diarrea sin sangre B85 muestras, encontrandose Shigella spp en el
34% y 5% respectivamente, y existiendo diferencia significativa. Al respecto, en los
estudios de Uysal v col.®® en Turquia, en nifios de un mes a 14 anos encontraron
Shigella spp 13.8%, C. jejuni 8.3% y Salmonella spp 1.3% por otro lado, Venegas
y col.™ en Meéxico reportan en nifcs de un mes a 10 anos 4.7% de Salmonella spp
y 2.9% de Shigella spp poniendo de manifiesto que las bacterias se presentan en
las muestras. no aclaran si se observa sangre macroscopicamente u oculita, o sélo
esta ausente cuando se trata de virus y bacterias enterotoxigénicas o

carasitos.'>>

En 3 pacientes se encontré infecciones mixtas, el 13%, en nifos con diarrea con y
sin sangre, siendo el 2% en menores de un ano, Y 13% enlosde 12 a24 meses y
2% en los de 24-60 meseas encontrando diferencia significativa en las tres etapas.
Este tipo de infeccién ha sido descrita con frecuencia en estudios llevados a cabo
en nuestro medio,*™>' encontrandose hasia un 15-20% de los casos, se
desconoce hasta qué punta puede presentarse ailguna interaccidn entre los
distintos agentes aislados o si estas infecciones muitiples originan cuadros clinicos
mas graves.*9% Es dificil en estes casos determinar cua! de los microorganismos
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encontrados es el responsable del padecimiento actual,’” su interpretacién es aun

oscura, tanto para el clinico como para el epidemitdlogo.”’ La frecuencia de estas
infecciones_ asociadas esta en relacidn directa con el grado de pobreza e
ignorancia*®S? y las deficientes condiciones sanitarias en que viven los nifos
estudiados.*®

Existe también una proporcién de casos donde no ha sido posible identificar algin
patogeno, como en este proyecto en donde se encontrdé que en el HIM fue de 37%
y para el IMSS fue de 62% encontrande diferencia significativa, estas variaciones
dependen de numerosos factores como son las condiciones geoclimaticas locales,
la edad del paciente, el rigor clinico con que se establezca el diagndstico, el
tiempo de evolucién del padecimiento en el momento mismo de realizar el estudio,
cambios epidemiologicos y estacionales de los distintos agentes infecciosos,
posibles variaciones en la virulencia de los microorganismos y por ultimo
diferencias en la calidad, especificidad y sensibilidad de las teécnicas
microbiclégicas que se utilicen.®” En cuanto a resultados microbioldgicos existen
diversos factores: la dificuitad de analizar muestras efectivamente frescas o
adecuadamente conservadas, el tiempo de toma de muestra, la toma en etapas
avanzadas de la infeccion o despues del uso de medicamentos que disminuyen el
numero de microorganismos identificables y ademas de que la eliminacion del
microorganismo es ciclica, el presupuesto elevado que se requiere y no siempre
se dispone”, o que todavia se desconocen otros agentes productores de diarrea
que es necesario descubrir.57

Muchos pacientes con infeccidn por Campylobacter jejuni en paises en vias de
desarrollo presentan leves sintomas y no requieren tratamiento antimicrobiano ya
que la diarrea se autolimita 2558396162 £ tratamiento es recomendable en
pacientes con sintomas graves. en recaidas o infecciones prolongadas®'*2 y en
infecciones con sindrome de inmunodeficiencia adquirida (WHI) o en pacientes
inmunocomprometidos.?® Por otro motivo que se requiere de tratamiento es para
reducir la duracion de excrecion de Campylobacter jejuni y evitar complicaciones
del paciente,?® o también los sintomas como fiebre, dolor abdominal se pueden
contundir con infecciones con otros microorganismos como Sailmonetlla y
Shigella.®® En este trabajo se evalud la actividad “in vitro” por medio de E-test a
cuatro antibiéticos (amoxicilina, ofloxacina, metronidazo! y trimetroprim-
suifametoxazol) para comprobar la sensibilidad y resistencia en el aislamiento
obtenido de Campylobacter jejuni la ofloxacina es una gquinolona fluorada con
amplio espectro antibacteriano para erradicar la maycria de las especies de
bacterias gram negativas, muchas de las gram positivas y algunas anaerobias.®®

En este estudio se presentd un 68% de resistencia “in vitro”. En el estudio de
Sanchez y col.%° realizado en Espafa encontré una resistencia del 26.3%
sugiriendo una precaucidon, evitando el uso indiscriminado de este
medicamento®®®' Con respecto a quinolonas en general encontrd un incremento
en la resistencia de 1988 a 1991 del 8.7 a 47 .6%.
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Las fluoroquinolonas son consideradas el tratamiento de eleccion, en especial
para adutltos y como prevencién en viajeros,386! observandose un incremento en
la proporciéon de microorganismos resistentes en diversos paises®®%® En Holanda
Talsma y col.®® encontraron en muestras de heces, de 1984 a 1997, un aumento
de la resistencia del 11% al 29%, probablemente debido a_una mutacion en la
acido desoximbonucléico girasa o en la topoisomerasa IV,5%57% por 1o que es
necesario seguir con los antibiogramas ya que las cepas de Campylobacter spp
son policlonales, es decir. se albergan en la flora intestinal del hombre y de los
animales.®® El permanente incremento en la resistencia a fluoroquinolonas se debe
probablemente al impacto del uso en veterinaria, por lo que seria importante la
investigacion de la fuente que da la resistencia en humanos y en animales.

Para trimetroprim-sulfametoxazol se encontré un 96% de resistencia, al respecto
Gomez y col.?’ encontraron un 93.3% de resistencia proponiendo que en la
especie de C. jejuni hay una combinacién sinergista que depende en cierta medida
de la sensibilidad del microorganismo a cada farmaco, también se sugiere que
existen cepas multiresistentes por lo que es necesario la deteccidon, selecciéon y
difusion de este tipo de cepas multiresistentes.®

Con respecto a la amoxicilina se encontré un 8% de resistencia en las cepas
probadas en este estudio y en el estudio de Tajada y co!.52 reportan un 14% de
resistencia frente a C. jejuni.

Metronidazol es un compuesto heterociclico derivado el nitroimidazol, que tiene
actividad frente a Campylobacter spp.%® La prueba de sensibilidad reportd un 88%
de resistencia aunque se indica que posiblemente es una alternativa, para el
tratamiento de este organismo.3%%

Es importante recalcar que en una encuesta en Meéxico, se reporta que los
antibiéticos mas utilizados son las ampicilinas, penicilinas, metronidazol y
trimetroprim-suifametoxazol habitualmente para infecciones gastrointestinales y
del tracto respiratorio superior*® lo que ayuda a la presencia de resistencia.

Finaimente podemos resalitar que E-test es una técnica simple y mas rapida gque
las técnicas tradicionales, y para antibiogramas no requiere equipo especial.®>7!
Se dispone de un orden de agentes antimicrobianos y puede usarse para
bacterias fastidiosas y no fastidiosas”' tales como estafilococos, enterococos.
bacilos gram negativos, Campylobacter je!uni, Haemophilus influenzae,
Streptococcus pneumoniae y Helicobacter pylor.%®
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10. CONCLUSIONES

Los microorganismos ‘causantes de diarrea en niflos menores ‘de” cmcd‘ a'ﬁos
fueron Shigella spp con un 23%. Campylobacter spp con 15% .y Salmonella spp
8%.

Se observa una dlferencca en ‘los “microorganismos alslados de muestras de
diarrea aguda con sangre por grupo de edad:

> Enlos menores de n aﬁo el mas frecuente fue Campylobacter spp (37%),'
seguido de Salmonella spp (10%). i : i

~ En los de 1-2 aﬁos Sh:gella spp (38%) y despues
(19%).

‘V

En los mayoref; de dos' aﬁb's‘ée éislo principal‘n'iérite'Shigélla SPP (55%).

En las muestras de dlarrea sm sangre Ios mucroorgamsmos aislados. con mayor
frecuencia fuean Campylcbacter spp y Salmonella spp ‘sinimportar.1a’ edad : .

La resistencia a las cepas de Campylobacter jejunl por.e rnétod de E-test fue
trimetroprim-sutfametoxazol un' 96%, metronudazol un 8%, ofloxacma un 68% y
amoxicilina un 8%. : .
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11. ABREVIATURAS

AC C/A: Agar carbén con antibibtico.
AC S/A: Agar carbdn sin antibidtico.
AFC: Antigenos del factor de
colonizacion.

ADN: Acido Desoxirribonucléico.

ADP: Adenosina difosfato.

AMPc: Adenosin monofosfato ciclico.
ARN: Acido ribonucléico.

ARNmM: Acido ribonucléico mensajero.
ARNr: Acido ribonucléico ribosdmico.
ARNL: Acido ribonucléico de
transferencia.

ATP: Adenosin trifosfato.

B3-hem: Beta hemadlisis.

B8HI: Caldo infusidn cerebro corazdn.
C: Campylobacter spp.

° C. Grado centigrado.

Campy BAP: Medio de Blaser.

CCDA: Agar carbdn cefoperazona y
desoxicolato.

CMI: Concentracion
inhibitoria.

CMN: Centro Médico Nacional.
CS: Caldo selenito.

CSM: Medio de carbdn base sangre.
CO3,: Didxido de carbono.

D-ala: D- alanina.

E. coli: Escherichia coli.

EPEC: E. coli enteropatogeno.
ECEH: E. col/i enterohemorragica.
ECEl: £. coli enteroinvasiva.

ECET: £. coli enterotoxigénica.

ESC: Esculina.

FEA: Factor enteroadherente.

FEN: Agar de fenilalanina.

GE: Gelosa especial.

GM: Gangliésido.

GMPc: Guanisin monofosfato ciclico.
Gs: proteina reguladora.

GS: Gelosa sangre.

GS/A: Gelosa sangre con antibidtico.
H: hemdlisis.

H: antigeno flagelar.

H.: Hidrogeno.

minina

Hep-2: Células de carcinoma laringeo
humano.

HIM: Hospital Infantil de México.
HOSP: Hospital.

H2S: Acido sulfhidrico.

IgA: Inmunogiobulina A.

IMSS: Instituto Mexicano del Seguro
Social.

INO: Caldo inositol.

1PA: Antigenos de plasmidos para la
invasion.

K: Antigeno capsular.

KDa: Kilodalton.

Lac: Colonias de lactosa.

LiS: Caldo lisina.

LPS: Lipopolisacarido.

MAL: Caldo malonato.

MAN: Caldo manitol.

Mda: Megadalton.

Mg/ml: Microgramos por mililitro.

MH: Agar Mdaeller-Hinton.

MIO: Medio de movilidad indol y
ornitina.

ul: Microlitro.

nm: micrometro.

mm: milimetros.

MR: Manosa resistente.

MS: Manosa sensible.

N2: Nitrogeno.

NaCl: Cloruro de sodio.

nm: Nanometro.

NAD: Nicotinamida adenina

dinucleotido.

NAG: N-acetilglucosamina.

NAM: N-acetilmuramico.

NO3;: Agar para nitratos.

O: Antigeno somatico

Q2. Oxigeno.

O/F: Medio basico de Hugh y Leison.
PABA: Acido para aminobenzoico.
PAS: Acido para aminosacilico.
PL-P: Lipido transportador.

Ppi: Fosforo inorganico.

PVA: Polivinilico aicohol.
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RM/PV: Caldo de rojo de metilo/
Voges-prokauer.

S: Salmoneila spp.

S: Shigella spp.

SKM: Medio de Skirrow.

Sor: Colonias sorbitol

SSM: Medio selectivo semisdlido.

SS: Agar para Salmoneila y Shigelia.
SSI: Solucion salina isotdnica.

STL I: Toxina semejante a la Shiga
like.

TE: Toxina termoestable.

TL: Toxina termolabil.

TS1: Agar hierro triple azticar.

UDP: Uridin difosfato.

ufce/mbL: Unidades formadoras de
colonias por mililitro. :
UIMEIP: Unidad de Investigacion
Medica en Enfermedades Infecciosas
y Parasitarias.

UMF: Unidad Médica Familiar.

URE: Caido urea.

UTP: Uridin trifosfato.

VT,: Toxina vero |. .
XLD: Agar Xilosa-Lisina-Desoxicolato.
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12. GLOSARIO

Ablactacién: Destete del lactante.
Final de} periodo de secrecion
mamaria.

Absceso: Cavidad que contiene pus
y estd rodeada de tejido inflamado
como consecuencia de la supuracién
en una infeccién localizada; Ila
curacion del absceso se produce
cuando éste drena o es abierto
quirurgicamente.”

Absorcidon intestinal: Paso de los
productos de la digestion desde la luz
detl intestino delgado a la sangre y
vasos linfaticos de las paredes
intestinales.”?

Acido desoxirribonucléico (ADN):
Gran molécula de acido nucléico que
se encuentra principalmente en los
cromosomas de los nucleos celulares
y que es portadora de la informacion
genética de las células vivas.”

Acido nuciéico: Polimero de eievado
peso molecular compuesto de
nucledtidos; cada nucledtido consta
de una purina o base pirimidinica, de
una ribesa o desoxirribosa y un grupo
fostato. Son los encargados de la
transmision y determinacion de las
caracteristicas genéticas.’2

Acido ribonucléico (ARN): Acido
nucléico localizado tanto en el nucleo
como en el citoplasma celulares, que
transmite la informacion genetica del
nucleo al citoplasma. En el
citoplasma cumple la funcién de
ensamblaje de las proteinas.”?

Acido ribonucléico mensajero
(ARNm): Molécula de ARMN que
contiene una secuencia de bases
complementarias al ADN; dirige Ila
sintesis de proteinas, ARN de
transferencia (ARNLt). Un tipo de ARN
que participa en el proceso de
traduccién; cada aminocacido se
combina con una o mas moléculas

especificas de ARN de
transferencia.”

Adenitis: Trastomo inflamatorio de
una glanduia o un ganglio linfatico.”
Adenosina: Compuesto derivado del
acido nucleico constituido por
adenina y un azucar, la D-ribosa. La

adenosina es el componente
molecular fundamental de los
nucledtidos monofosfato de

adenosina y de los acidos nucléicos,
acido desoxirribonucléico y acido
ribonuciéico.™

Adenosina, difosfato de (ADP):
Producto de la_hidrdlisis del difosfato
de adenosina.™

Adenosina, fosfato de: Compuesto
constituido por =l nucledtido de
adenosina unido a ‘ravés de su grupo
ribosa a una, dos o tres moléculas de
acido fosférico. Tipos de fosfato de
adenosina, todos ellos
interconvertibles, son el monofosfato
de adenosina, el difosfato de
adenosina v el trifosfato de
adenosina.”?

Adenosina, monofosfato ciclico de
{AMPc): Nucledtido ciclico formado
por la accidén de 1a adenilciclasa sobre
el trifosfato de adenosina. Este
compuesto ciclico se conoce como
segundo mensajero y participa en la
accion de las catecolaminas, la
vasopresina, la hormona
adenocorticotropa y muchas otras
hormonas.”?

Adenosina, monofosfato de (AMP):
Este compuesto de adenina, D-ribosa
y acido fosfarico que afecta a la
liberacidn_de energia en el trabajo
muscular.”

Adenosina, trifosfato de (ATP):
Compuesto por el nucledtido
adenosina unido a través de su grupo
ribosa a tres moléculas de acido
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fosforico, Sirve para almacenar
energia.”?

Agar sangre: Medio de  cultivo
constituido por sangre y agar nutritivo
que se utiliza en bactericlogia para
cuitivar determinados
microorganismos.™

Aglutinaciéon: Reaccidn entre un
anticuerpo y el antigeno fijado a la
célula, que da por resultado un
amontonamiento de células ™
Agente etioldgico: Causante de una
enfermedad.”

Anaerobio: Microorganismo que
crece y vive en ausencia completa ]
casi completa de oxigeno.

Anaerobio facuitativo: Organismos
que utilizan el oxigeno para crecer
cuando esta dlspomble, pero también
pueden crecer sin el”
Aniones: lones
negativamente.”
Anorexia: Falta o pérdida del apetito,
o que ocasiona abstinencia de
comer.

Antibidtico: Producto metabdlico de
un organismo que mata o inhibe el

cargados

crecimiento - de los
microorganismos.”*
Anticuerpo: Proteina defensiva

producida por el sistema inmunitario
en respuesta a la exposicion a un
antigeno.

Anticuerpo IgA: Segundo tipo mas
importante de anticuerpos; su funcion
principal es la de proteger las
superficies mucosas.”

Antigeno: Marcadores moleculares
de la superficie de todad las céiulas,
los wvirus, y otras moléculas de gran
tamano. tales como algunas drogas,
que provocan una respuesta de los
linfocitos.™

Antimicrobiano: Relativo a una
sustancia que destruye las bacterias
o inhibe su crecimiento o
reproduccion.™

Apéndice: Estructura
ligada a otra parte u érgano.”™
Bacilo:_ Bacteria con forma de
baston.”?

Bacteremia:_Presencia de bacterias
en ia sangre.

Bacteria: Cualquier microorganismo
unicelular de la clase Esquizomicetos.
1= género presenta variedades
morfolégicas y sus componentes
pueden ser esfericos (cocos),
alagados(bacilos), espirales
(espiroquetas) o en forma de coma
(vibrios).”?

Bacteria Gram negativa: Eubacteria
que tiemen una pared ceiular f‘na
rodeada de una membrana externa.’
Bacteria Gram positiva: Eubacteria
que tiene una pared celular gruesa,
paro que carecen de membrana
extema.’

Caja de Petri: Recipiente poco
profundo con fondo plano hecho de
vidrio o plastico, que se usa como
recipiente para medio sélido.”®

Caldo: Medio liquido complejo.™
Catalizador: Sustancia que modifica
la velocidad de una reaccién quimica
sin ser alterada permanentemente
por el proceso.™

Cefatea: Dolcr de cabeza debido a
multiples causas.”?

Cepa: Una pobiacion de celulas
descendientes todas de una sola
celula; un clon.™

Célula: Unidad fundamental de los
tejidos vivos.’

Citoplasma: Contenido celular dentro
de ia membrana plasmatica,
excluyendo el nucleo.’
Citoesqueieto: Estructura intracelular
de las células eucariotas, compuestas
por microtubulos, microfibrillas vy
fiilamentos intermedianos.’

Citotoxina: Sustancia que tiene un
efecto téxico sobre determinadas
ceélulas.”

accesoria
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Clon: Poblacién de células, todas
ellas descendientes de wuna sola
célula; cantidad de copias obtenidas
al dejar que un fragmento de ADN
insertado se duplique por la accién de
un fago o por un plasmido.”®

Coco: Célula bacteriana con forma
esferica.”>75

Coédigo genético: Correspondencia
entre los codones del ARNmM y los
aminoacides de las proteinas.”™
Codoén: Secuencia de tres bases
purinicas y pirimidinicas que codifican
para un animoacido especifico.”™
Colecistitis: [Infltamacion aguda o
cronica de la vesicula biliar.”®

Cdilico: 1. Dolor visceral agudo
producido por la torsidon, obstruccion
o espasmo de la fibra muscular lisa
de un drgano hueco, como el uréter o
el intestino. 2. Relativo al colon.”™
Colitis: Inflamacion del colon
producida bien por un colon irtitable
episodico y funcional, bien por una
enfermedad  inflamatoria cronica y
progresiva.’

Colon: Porcidn del intestino grueso
que se extiende desde el ciego al
recto y se divide en ascendente,
trasverso, descendiente y sigmoide.”
Colonia: Apilamiento o masa visible
de microorganismos Qque crecen
sobre un medio solido, provenientes
de una sola célula. Tienen diferentes
aspectos Z tamanos (lisa, rugosa,
enana). 73-7

Concentracién minima inhibitoria
(CMi): Concentracibn mas baja de
una droga que inhibe el crecimiento
de un microorganismo determinado.”
Conjugacion: En los eucariotes, el
proceso por e cual los gamentos
haploides se fusionan para formar un
cigoto o dipioide; en 10s procariontes,
fa transferencia de informacion
genética de una célula a otra por
contacto entre células.”

Crecimiento exponencial
(crecimiento logaritmico): Fase de
crecimiento en el cual el nimero de
células de la poblacidn se duplica
constantemente durante
determinados intervalos de tiempo.™
Cromosoma bacteriano: Molécula
sencilla de ADN circular que codifica
todas las funciones esenciales de la
célula bacteriana.”™

Cultivo: Cepa o clase particular de
un organismo que crece en un medio
de laboratorio.

Defecacion: Eliminacion de heces
del conducto digestivo a través del
recto.”

Deshidrataciéon: Perdida excesiva de
agua de los tejidos corporales, que se
acompafia de un trastomo en el
equilibrio de los electrdliitos
esenciales, particularmente el sodio,
potasio y cloro.”

Destetar: Inducir al nifio a renunciar a
la aiimentacién de pecho para hacerie
ingerir otros alimentos distintos de la
teche materna.’”

Diarrea: Eliminacion frecuente de
heces sueitas Yy acuosa,
generalimente debido_al aumento de
la motilidad dei colon.”?

Dimero: Compuesto formado por la
unidn de dos radicales o dos
moléculas de un compuesto mas
sencillo al igual que el polimero esta
formado por dos o mas moiéculas de
un monémero.™

Disenteria: Inflamacién del intestino,
especialimente del colon, que puede
deberse a irritantes quimicos,
bacterias, protozoos o parasitos. Se
caracteriza por deposiciones
frecuentes, heces con sang{e dolor
abdominal y tenesmo rectal.
Etlectrdlito: Elemento o sustancia
que, cuando se funde o se disuelve
en agua u otro disolvente, se disocia
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en jones y es capaz de conducir
corriente la eléctrica.”™

Elementos transponibles:
Fragmentos cortos de ADN qgue
tienen la capacidad para desplazarse
de un sitio a otro del genoma (genes
saltarines).™

Endémico: Enfermedad que se
presenta siempre en una poblacton)/
con un numero de casos semejante.
Endocitosis: Proceso mediante el
cual una célula engloba matenales
sdlidos y los incorpora en la céluta.”
Endotoxina: Componente
lipopolisacarido de Ila membrana
externa de las bacterias Gram
negativas que es perjudicial para los
seres humanos y otros animales; la
tm;i‘cidad esta mediada por el lipido
A

Enfermedad: Estado de desequilibrio
funcional que se resuelve por la
recuperacion o la muerte.

Entérico: intestinal.”>7*

Enteritis: Inflamacién de la cubierta
mucosa detl intestino deigado debida
a diversas causas: agentes
bacterianos y viricos ., o_ factores
funcionales o inflamatorios.”
Enterobacterias: Relativo a una
especie de bacterias presente en el
conducto digestivo.

Enterocolitis: La afectacion del
intestino delgado y del grueso se
denomina enterocolitis. inflamacion
aguda del intestino.”

Enterotoxina: Compuestos que son
perjudiciales para las células
epiteliales que recubren el tracto
intestinal.”™

Enzima: Proteina producida por las
ceélulas vivas que cataliza las
reacciones quimicas en la materia
organica.™
Especie:
estrechamente relacionadas.

Coleccién de 7 cepas

Epidemiologia: Estudio de =]
incidencia, distribucidn y etiologia de
las enfermedades en el hombre.”?
Epitelio: Cubierta o revestimiento de
los organos internos y extemos del
cuerpo, incluidos los vasos. Esta
constituido por células unidas entre si
por material conjuntivo que se
dispone en un numero variable de
capas y son de distintos tipos.”?
Espora: Forma que asumen algunas
bacterias y que es resistente al calor,
la desecacién y a los productos
quimicos.”

Estrenimiento; Dificultad en la
eliminacion de las heces o emisién
incompleta e infrecuente de heces
anomalmente duras.”™

Etiologia: Estudio de todos los
factores que pueden intervenir en el
desarrollo de una enfermedad,
incluyendo la susceptibilidad del
paciente, la naturaleza del agente
patologico y la forma en que éste
invade el organismo afectado.”
Eucarionte: organismo Qque posee
células con un ntcleo verdadero.
Denomnnadas también eucariota,
eucariético.”

Evacuar: Eliminar una sustancia de
la cavidad, espacio, organo o©
conducto del organismo.”

Excretar: Evacuar una sustancia de
desecho del organismo,
generalmente por medio de una
secrecién normat.”?

Exotoxinas: Proteinas muy
destructivas producidas por
determinados patégenos; la mayoria
de las exotoxinas estan compuestas
por dos subunidades: B8, o
componente de unidn, y A, o
componente activo.”™

Extravasacion: Paso ¢ escape hacia
jos tejidos de un liqundo
generalmente sangre, suero o linfa.”
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Factores de resistencia: Plasmidos
que llevan genes_ que codifican
resistencia a drogas.”™

Fagocitosis: Proceso por el cual
determinadas células engullen vy
desechan_ microorganismos y detritus
celulares.”™

Fase log ( fase logaritmica o fase
exponencial): Fase del ciclo de
crecimiento microbiano en la que se
produce crecimiento
exponencial.”*

Fatiga: Estado de agotamiento o
pérdida de fuerza.”?

Fermentacion: Transformacion
quimica provocada en una sustancia
por la accidon de una enzima o un
microorganismo.”?

Fiebre: Elevacidén anormal de Ila
temperatura del cuerpo por encima
de 37° C. debida a enfermedad.”™
Filtro de membrana: Membrana de

acompafia a numerosos PpProcesos
gastrointestinales. Los sintomas
consisten en anorexia, nausea,
vomitos:.  molestias abdominales y
diarrea.™

Gen: Unidad bioldgica de material
genético y de la herencia bioldgica. El
gen se considera una secuencia
particular de acidos nucléicos, dentro
de una molécula de ADN, que ocupa
un lugar preciso en un cromosoma y
es capaz de autorreduplicaciéon
mediante codificacion de una cadena
polipeptidica especifica.”®

Genoma: Conjunto de informacion
genética de un organismo.”

Germen: Cualquier microorganismo,
especialmente los patégenos.

Gram negativo: Que posee la
coloracion rosada de la contratincion
que se utiliza en el método_de Gram
para tedir microorganismaos.”

H : Excrementos o productos de

nitrocelulosa con poros den iados
pequefos como para Qque sean
atravesados por ias céluias

microbianas.™

Fimbria: Estructura filamentosa corta
sobre una célula bacteriana; aunque
semejante en estructura a los
flagelos, generalmente se encuentra
en muchas copias y no participa en la
motilidad. Desempenfa un papel en la
adherencia a ias superficies y en ia
formacion de peliculas.”

Flagelo: Organo de locomocién en
forma de latigo que poseen algunas
bacterias y protozoarios.”®
Fosfolipidos: Constituyentes de las
unidades de membrana; compuestos
por un glicerol, dos acidos grasos y
un grugo fosfato al que se une otro
grupo.

Frecuencia: Numero de veces que
se repite cualquier fendmeno dentro
de un cierto periodo de tiempo.”?
Gastroenteritis: inflamacién det
estomago y el intestino que

desecho del conducto digestivo que
se forma en el intestino y se expulsan
a través del recto.’~

Hematies: Células sanguineas’™
Hemolisina: Cualquiera de ias
numerosas sustancias_que lisan o
disueiven los hematies.”™

Hemoalisis: Destruccion de los
eritrocitos. En el contexto del cultivo
de estreptococos en agar sangre, es
la destruccidn de todos los eritrocitos
que rodean a una colonia; la
decoloracién del medio se llama p-
hemdlisis, mientras que la
destruccién de la mayoria de los
eritrocites y la produccién de un
pigmento verde se llama -
hemolisis.

Huésped: Organismo capaz de
sustentar el crecimiento de un virus o
de un parasito.’>

fleon: Porcién distal del intestino
delgado que va desde el yeyuno ai
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ciego. Tiene pliegues circulares
pequefios y pOCO numerosos Yy
muftiples islotes de ganglios linfaticos.
Termina en la fosa iliaca derecha,
abriéndose en la cara medial del
intestino grueso.” -

incidencia: Con relacion a la
transmision de wuna enfermedad.
cantidad de casos de la enfermedad
en un subcon;unto especifico de la
poblacién.’

Incubar Dejar crecer en un ambiente
calido.”

Infeccién: Invasion del organismo
por microorganismos que se
reproducen y muitiplican.
Inflamacién: Reaccion caracteristica
a las particulas y los estimulos
extranos, que dan como resuitado
enrojecimiento, hinchazén, calor y
dolor.

Inhibicidn: Que se evita el desarrollo
o funcion.”™

In6culo: Material utilizado para iniciar
un cuitivo microbiano.

Intestino delgado: Porcién mas larga
del conducto digestivo que se
extiende desde el pilorogastrico hasta
la unién iliocecal V' mide
aproximadamente 7 metros. Esta
dividide en tres porclones el
duodeno, el yeyuno y el ileon.”
Invasivo. Capacidad de un patégeno
para penetrar en las células
hospedadoras o© en los tejidos
profundos.”™

In vitro: Literalmente “en vidrio™; por
extension, en aparatos de
laboratorio.”s

in vivo: En un animal o ser humano
vivos.”®

lones: Atomos o grupo de atomos
cargados.”™

Laboratorio: Instalacion, centro o
lugar donde se ileva a cabo
investigaciones cientificas y todo tipo
de actividades experimentales.

Lactancia: Proceso de sintesis y
secrecidn de leche de la mama para
la alimentacion del nio.”?

Lactante: Nifo que se encuentra en
las primeras etapas de vida
extrauterina, hasta los 12 meses de
edad, en que es capaz de asumir {a
postura erecta; algunos autores
extienden este periodo hasta los 24
meses.
Leucocito:
fagocito.”™
Leucocito polimorfonuclear (PNM):
Glébulo sanguineo blanco, pequerio,
activamente mdtil, gque contiene
muchos lisosomas y que se
especializan en la fagocitosis.”™

Linfa: Fluido amarillento, cliaro que se
encuentra en los vasos linfaticos y
que acarrea varios giébulos
sangulineos blancos, pero no rojos.™
Linfatico: Relativo a la linfa.™

Lipido: Moléculas insolubles en
agua, importantes en la estructura de
la membrana celular y en algunos
organismos la pared celuiar.”™
Lipopolisacarido (LPS): Estructura
compleja de lipido que contiene
azicares raros y acidos grasos que
se encuentran en muchas bacterias
Gram negativas y que constituye la
estructura quimica de |la capa
externa.”

Lisis: Ruptura (literalmente
“disolucién”) de un microbio u otra
célula, que da como resultado la
pérdida de contenido celular.”7%
Macrofago: Célula fagocitica que
ingieren microorganismos muertos.
células muertas y moribundas de!
hospedador, y particulas extranas:
también son importantes como
ceélulas presentadoras de antigenos.”™
Macroscopico: Visible sin la ayuda
del microscopio.

Medios de cultivo: Solucién liquida o
gelatinosa, que contiene los

Glébulo blanco,
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nutrientes necesarios para el
crecimiento de los
microorganismos.”™

Medio enriquecido: Medio de cultivo

utilizado para favorecer la
multiplicacion preliminar de un
organismo e incrementar las

posibilidades de que proliferen en
cultivas posteriores mas simples.”
Medio para transporte: Medio gque
incrementa las posibilidades de
supervivencia de un microorganismo
durante el transporte de éste desde
un paciente hasta el laboratorio.”™
Medio selectivo: Medio de cultivo
solido en el que todas las especies
microbianas excepto una que se ha
elegido se encuentran total o casi
totalmente inhibidas.”

Membrana plasmatica (membrana
celular): La estructura fina que
ancierra el citoplasma, compuesta de
fosfolipidos y proteinas, en una
estructura bimolecular parecida a una
hoja.’

Meningitis: Cualquier infeccibn o
inflamacion de las meninges,
membrana que rodean el cerebro y la
meédula espinal.”

Microaerofilicos: Microorganismos
qu2 necesitan concentraciones de
oxigeno inferiores a la del aire.”
Microorganismo: Cualquier
organismo diminuto, habitualmente
microscoépico, cagaz de realizar los
procesos vitales.

Microscopia: Técnica para la
observacion por medio del
microscopio.”™

Moco: Secrecidon viscosa de las
glandulas y las membranas mucosas
que contienen mucina, leucocitos.
agua, sales inorganicas y células
exfoliadas.™

Morbilidad: 1. Frecuencia con la que
se produce una enfemedad o
anomalia; se calcula dividiendo el

namero total de personas de un
grupo por el nimero de las afectadas
por la enfermedad o anomalia. 2.
Frecuencia con la que se produce
una enfermedad en una determinada
pobiacién o area.”™

Mortalidad: Ndmero de muertes por
unidad de poblacién en cualquier
region, grupo de edad o enferrmedad
especifica; generaimente se expresa
como muertes por 1,000, ?or 10,000,
o por 100,000 habitantes.”

Motilidad gastrica: Movimientos
peristalticos espontaneos del
estornago que facilitan la digestién, el
desplazamiento de los alimentos y su
salida a través del piloro hacia el
duodeno.”

Movil: Capaz de movimiento, aunque
sea de tlpo inconsciente o
involuntario.”?

Mutacidn: Alteracién de! material
genético ocurrida de forma
espontanea o por induccién que
maodifica la expresidn original del gen.
Los genes son unidades estables
pero, cuando experimentan una
mutacion, esta se transmite a las
generaciones futuras.”

Nausea: Sensacion previa al
vomito.”®

Nosologia: Ciencia que estudia las
enfermedades.”

Nucleétido: Uno de los compuestos
en los que se divide el acido nuciéico
por accidn de la nucleasa. Consta de
un grupo fosfato, una pentosa y una
base nitrogenada. Cadenas de estas
estructuras forman las moléculas de
ADN, esencial para la vida.”?
Parasito: Cualquier organismo que
obtiene de otro: alimento, proteccion
ambiental o ambas cosas. El uso
especial mas restngido de la patabra
parasito para designar protozoarios,
helmintos y otros organismos mas
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complejos que afectan al homvre y a
los animales.”®

Pared celular: Estructura que
recubre y protege la membrana
celular de algunos tipos de células,
como ocurre en los vegetales y
ciertas bacterias. La de las células
vegetales  esta compuestra por
celulosa.

Patogénesis: Origen o causa de una
enfermedad o trastorno.

Patogeno: Cualquier microorganismo
capaz de producir una enfermedad.”
Peptiglicano: La capa rigida de las
paredes ceiulares, una deigada hoja
compuesta de N-acetilgiucosamina,
acido N-acetilmuramico, y algunos
aminoacidos.

Peristaltismo: Contracciones
coordinadas, ritmicas y seriadas del
musculo liso que fuerzan el
desplazamiento de los alimentos a
través del conducto digestivo, la bilis
a través del conducto biliar y la orina
a traveés de los uréteres.”

Peso molecular: Peso de la
molécula de un compuesto, obtenido
mediante la suma de los pesos
atomicos de los atomos qQue forman
dicha molécula.”?

Peyer placas de: Grupos de ganglios
linfaticos situados en el ileon terminal,
cerca de su union con el colon.”
Plasmide: Cualquier tipo de inclusién
intracelular que posea un funcion

genética, especialmente una
molécula de ADN separada del
cromosoma bacteriano, que

determina rasgos no esenciales para
la viabilidad del organismo, pero que
de algun modo modifica su capacidad
de adaptacion.”

Portador: Individuo que libera
continuamente organismos
infectantes, pero que no muestra los
sintomas de la enfermedad.”37°

Proteina: Macromolécula compuesta
por aminoacidos polimerizados.’*
Prevalencia: Numero de casos
nuevos de una enfermedad o de
veces que ha aparecido un caso
durante un__ periodo de tiempo
determinado.

Pseuddpodo: Estructuras tubulares
que proyectan y repheglan células
ameboides para moverse.

Purulento: Que produce pus.

Pus: Liquido de exudado, cremoso,
viscoso y de color amarillo palido o
verde-amarillento que se produce en

la necrosis con licuefaccion. Mezcla
de leucocitos muertos,
mlcroorgamsmos v células del

hospedador

Quimioterapia: Tratamiento de una
enfermedad infecciosa con agentes
quimicos denominados drogas o
antibidticos.”™ 74

Resistencia a una droga: De un
microorganismo: capacidad de crecer
y reproducirse en ?resem:la de una
droga determinada.
Ribosoma: Una particula
citoplasmica compuesta de ARN vy
proteina la cual es parte de Ila
maquinaria de sintesis de proteinas
de la céluta.’

Salmonelosis: Forma de
gastroenteriris causada por la ingesta
de alimentos contaminados con
Salmonella.™

Salud: Situacion de bienestar fisico,
mental y social con ausencia de
enfermedad y de otras circunstancias
anomales.™

Salud puabtlica: Disciplina que trata
del desarrollo e implantacién de
planes para prevemr y controlar las
enfermedades.”

Sensibilidad: 1. Capacidad de sentir,
transmitir o reaccionar frente a un
estimulo.2. Susceptibilidad a una
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sustancia, como un farmaco o un
antigeno.

Septicemia: infeccidtn sistémica
caracterizada por la aparicidon de
patégenos en sangre circulante
procedentes de una infeccion
localizada _en cualquier parte del
organismo.”?

Shigelosis: Infeccion bacteriana
aguda del intestino delgado.
caracterizada por diarrea, dolor
abdominal y fiebre, que se transmite
por contacto mano-boca con las
heces de individuos afectados por
una especie patdgena de bacterias
del género Shigella.™

Shock: Estado fisioldgico anormal
que constituye la primera fase de la
reaccién del organismo frente a una
lesién traumatica.”

Sintoma: Indice subjetivo de una
enfermedad o un cambio de estado
tal como lo percibe el paciente.72
Sinergismo: Accidon combinada, por
ejemplo, de dos [ mas
microorganismos en una infeccidn, o
de dos medicamentos
antimicrobianos contra un organismo
blanco, la cual supera la suma
algebraica, de sus acciones por
separado.”®

Sistema inmunolégico: Conjunto de
celulas, principalmente linfocitos vy
&rganos del cuerpo que funcionan
como defensa contra una infeccion.”
Susceptibilidad: Estado o condicién
que hace mas vuinerable de o
rormal a una enfermedad o
trastorno.™

Tenesmo: Deseo continuo, doloroso
2 ineficaz de orinar © defecar,
producido de ordinario por una
irritacion del cuello vesical o del
ano.?

Termolabil: Denominaciébn que se
aplica a lo cgue se destruye facilmente
por el calor.™

Termoestable: Denominacion que se
aplica a aquello que es resistente a
los cambios de temperatura.”?
Tincion de Gram: Técnica que tife a
las bacterias Gram positivas de color
violeta y a las Gram negativas de
color rojo.

Toxina: Veneno o téxico,
generalmente producida  por una
planta o microorganismo.”?
Transcripcién: Proceso por el cual
se forma ARN a partir de un patrén
de ADN _ durante la sinteis de
proteinas.”?

Transduccién: Método de
recombinacion genética por el cual el
ADN es transferido de una ceélula a
otra mediante un vecto virico. Existen
diversos tipos de bacteriofagos que
transducen material genético de una
especie bacteriana a otra.”?
Transformacion: 1. Adquisicion de
caracteres genéticos de una cepa
bacteriana por otra emparentada, que
se multiplica en presencia de ADN
perteneciente a la primera; 2. Cambio
maligno inducido en una céilula
huésped por la presencia de un
virus.

Translocacidén: Redisposicion del
material genético dentro del mismo
cromosoma o transferencia de un
segmento de un cromosoma a otro no
homodlogo.

Transposicion: intercambio de
material genético de un cromosoma a
otro en algun momento del proceso
reproductor, que a menudo da lugar a
una anomalia congénita.”
Transposdn: Un elementos
genéticos que se puede mover de un
lugar a otro; contiene un elemento de
insercion _en cada uno de sus
extremos.™

Turbidez: Opacidad de un liquido
producida por particulas en
suspension.’™
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Vacuola: 1. Espacio claro o cavidad
dentro de una célula. 2. Pequerfio
espacio dentro del organismo,
limitado por una membrana que
contiene grasa, secreciones o detritus
celulares. <

Vellosidad: Una de ta miudltiples y
diminutas proyecciones, apenas
visibles a simple vista; que se
agrupan recubriendo la totalidad de la
superficie mucosa del intestino
delgado. Sirven para difundir vy
transportar liquidos vy sustancias
nutritivas.”2

Virus: Microorganismo diminuto,
mucho mas pequefio que una

bacteria, que al no poseer una
actividad metabdlica independiente,
sélo se puede reproducirse dentro de
una célula vegetal o animal viva.
Elemento genético que contiene ADN
o ARN y que es capaz de alternar
entre estados intracelular \
extracelular; esté ultimo es el estado
infeccioso.

Vomito: Material procedente del
estomago que se expele al exterior a
través del esdfago.”?

Yeyuno: Una de las tres porciones
del intestino deigado, que se conecta
proximalmente con el_ducodeno y
distalmente con el ileon.”
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14. ANEXO | HOJA DE REGISTRO Y RESULTADOS: Sexo: M F Edag__Afos__ Meses
PATOGENOS ENCONTRADOS

Shigella

[E E Selento @

Nombie,

Fecha de muestreo
() Clave! l [ |

Salmoneila _ liquida _C8 _Caso
Aeromonas _ Semiliquida _CS  _ Control
Plesiomonas; _Fomada  _AP  _ Medicamento
Campylobacler ~Moco
PATOGENOS FERMENTADORES LACTOSA NEGATIVA Escherlchia coli
GLUGAS LA TRSTCT|M [i JO JUSTMAL [RM W |6t {6AS JLaC T w1 [o S Tom[rEN
w12 [0 |0 'd""oﬂs’o‘\ 0 {0 |10}Shogupod;, B C 1100 |95 165 95|99 {65(90t0 |0 [Escherickiacon
010 |2 [@{0 0|0 [s|0l0 |100]Shigetla soansl 00 35 |25 5 |80[20[40 0 [0 _}Ecohinaciva
100 195 |50 16095 195 |5 {20] 0|0 | 108 Clirobactor boundii | |!
100 100 [100 11001 198 [99 {100 [100] 0 | 100 | Edwarsiells farca "2—_’}'—"_" 1
100 7o |1 195095 [65 1 lo7 (3|0 [100]Samonaespp | (3
10070 |1 o710 |97 |0 |0 9|0 |100{ Salmonalta typhi 4 o T
100 (85 | 0 [50{25 195 10 |100185 |0 {100} cholese suls 5
0% 10 11010 .95 |0 18510 10 (10 SperayphtA | M6 v 4 |} —
1007198 |15 199099 {99 |1 |96 |69 (95 10| Sardroneesubgrupota | (7| | | , _
100 195 185 199198 199 12 19919995 |100|Surizonassubgrpodn| |8
g
T T 10

'PATOGENOS OXIDASA POSITIVOS _

GLU [GAS TUAC Ths it [FEn [ ]i [0 TLiS |URE WAL [RM [VF [F s [MAN [HO[NaCie |ESC

« (81 |D + 40 1- sbe 01100 - ¢ |91 [He |95 : . Aeromonas hidrofita

+ lo o - 1B |- sde] - 10 - - + 10 e 11 < 1 ‘ Acavig

¢ 89 - LI C 1] 0 100} - - < ]S4 fe 41 - - A sobria

+ (80 . . ) e e 1100 (300 - |- o 11000 Q0 - + Averoni

N 0 N T jo 1o - |0 ls2]- . 1 18| ole - - - A shubertit

v |- + R PO ICSR X 3 NN A2 SN P O SR 7 O P - Plesionionas shigelloides

9 |+ [ 8 0 0 (66 o168 |- 17 0 Pseudomonas
aenuginosa

Cada numero de los recuadros indica el porcentaje de reaccidn positiva después da 2 dias de
incubacién (la mayoria de las reacciones positivas ocurie a las 24n).(+290% positivas ),(-< 10%
posilivas), (+)76-83% positivas, (D 26-75% positivas), ( vconcentracion 6.5%), ( ¢ glucosa)
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