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INTROWCCION 

Los antibióticos son agentes quimioterapéuticos 

que se utilizan a nivel mundial, para el tratamiento de 

enfermedades de origen bacteriano, teniendo algunos efe_g 

to bacteriostático y otros bactericida. 

Una vez determinado el o los microorganismos 

patógenos, se puede elegir el antibiótico adecuado ya 

que estos pueden ser selectivos. 

El uso inadecuado de las dosis de los antibiót,! 

coa ha llevado a generar resistencia por parte de los 111;! 

croorganismos. Por esta razón ea importante determinar 

in vitro la concentración inhibitoria mínima (CIM) y la 

concentración bactericida mínima (CBM) de cada antibió

tico sobre el agente infeccioso, ya que esto nos determ;! 

na la cantidad que se debe administrar del mismo. 

Para lo anteriormente mencionado se han reali

zado estudios de técnicas adecuadas para la determina

ción de dichas concentraciones, como son las técnicas de 

difusión en agar 1 la de~ dilución seriada. 

La importancia de este trabajo reside en la de

terminación de la concentración bacteriostática y bacte

ricida de gentamicina, antibiótico que actúa a nivel de 

síntesis de proteínas, en las cepas de Stapl!ylococcus 

aureus y Escherichia coli que son los microorganismos 
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más comunmente aislados en infecciones de dif~rentee t_! 

pos de muestras como fuerons urocultiTos, exudados far~ 

geoe, exudado vaginal, espermocultivo, exudado ne.sal y 

coprooultivo, que constituyeron loe estudios efectuado& 

para la realización del trabajo de tesis. Dichos estu

dios se llevaron a cabo en el "Laboratorio Médico Provi

dencia". 

En las muestras trabajadas, en un número total 

de 108, se pueden observar las diferencias existentes en 

las concentraciones del antibiótico gentamicina tanto en 

la CIM (Concentraci6n Inhibitoria Mínima) como en la CBJI 

(Concentración Bactericida Mínima) de acuerdo al origen 

de la muestra, lo que probablemente nos indica la neces,! 

dad en primer término, de la realización del antibiogra

ma para. la administración del antibiótico y su concen'tr,! 

ción a dosis terapéutica. 
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GBRBRALI.DAIJBS 

Ant•• del conocimiento &e la etiología aicrobi! 

na, las posibilidades de influir favorablemente eobre 

enfermedades infecciosas eran prácticamente nulas. Con 

los adelanto• de la microbiología se dieron los primeros 

paeos para el control de las inf'eccionee, as:í fué posi

ble identificar a los microorganismos causales del pade

cimiento, se desarrollaron antisépticos y desinfectan

tes, se introdujo la asepsia en la cirujía, los guan

tes estériles, el autoclave, los filtros bacterianos 1 

se inici6 el largo camino de la.e vacunaciones 1 la sero

terapia. (33,43) 

Bl descubrimiento 1 aislamiento de antimicrobi,! · ... 

nos, impusieron cambios importantes en la evoluoi6n de 

parásitos; pero los frutos de la quimioterapia habían si 

do limitados hasta 1935. Toda la confianza se había dep~ 

sitado en la manipulación inmunológica 1 las enferaeda-

des bacterianas o virales podÍan ser tratadas o preveni-

das con el uso de vacunas o sueros específicos. (32) 

Con todo 1 ser muy importantes las contribucio

nes de las vacunas, las tasas de mortalidad 1 morbilidad 

eran muy al tas. Algunas de las enfermedades más grave a 

eran1 neumonía lobar, tuberculosis, rickettsiaeis, menf!! 

gitis,· enfermedades venéreas, septicemias, fiebre tifoi

dea y endocarditis. 
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tal situación no era producto de la ignoran

cia, se conocían casi todos los agentes causalee, se ha

bían preparado cultivos puros, era posible obtener sue

ros antiespecie 1 una infinidad de vacunas. Bl conoci

aiento de loa aecani•mo• patogúiicos 1·1as vía• de cont.! 

minación, parecían conocimientos poco prácticos frente a 

las necesidades terapéuticas. La preocupación era gene

ral, 1 el nacimiento de loe institutos de investigación 

a finales del siglo pasado 1 principios del presente 

obedecieron al interés por las enfermedades. 

Antecedentes históricos 

La secuencia de los acontecimientos no fué ine.! 

perada ni ilógica, hubo necesidad de conocimiento bási

co, de tecnología apropiada y de conceptos fundamentales 

en el mecanismo de las bacterias, en la ecología de las 

floras microbianas 1 en la. toxicidad selectiva, para 

que pudiera contarse con antimicrobianos eficaces. 

El trabajo publicado por Domagk en 1935, const! 

't1Q'6 el nacimiento de la quimioterapia moderna. Las con

tribuciones de Bhrlich, fueron la base del desarrollo 

que dio origen a la síntesis de sustancias con acción 

antimicrobiana. (16,32 ,33,43) 

La demostración del efecto antibacteriano de 

las sulfonamidas reault6 excepcional. no sólo por el núm.! 
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ro de infeccion1e modificadas sino por la calidad de lae 

respuestas clínicas. (16,33,43) 

Pasteur y Joubert desde 1677 reconocieron la P2 

sibilidad de emplear bacteria• e.n la terapéutica d1 las 

infecciones 1 demostraron el anta1;oniBJ110 qui existe 

entre Bacillus antbracis y bacterias no patógenas. (33, 

-i3) 

Tyndall en 1881 descubrió un hongo del género 

Penicilliua, que al ser adicionado a soluciones tur

bias por el crecimiento bacteriano las transformaba en 

transparentes; otros microbiólogos observaron el mismo 

fenómeno, pero nadie pensó que pudiera tener las cona.! 

cuencias conocidas hasta nuestros días. 

Vuillemin en 1889, incluyó loe términos !NTI

BIOSIS o ANTIBIOTE, definiéndoles de la siguiente mane-

. ras "una criatura destruye la vida de otra para su supe! 

vivencia, siendo la primera plenamente activa 1 la se~ 

da enteramente pasiva; una es~ en posición irrestricta 

frente a la vida de la otra". Para lak8D18D el término 

AN!IBIO!ICO se aplica a "aquellas sustancias químicas de 

origen microbiano que en pequeilas cantidades e;j ercc 

actividad antimicrobiana. (33,43) 

Basta 1890 el tratamiento realizado con extrac

tos 1 hongos no tuvo éxito y la falta da reproducibili

dad hizo que se aban.donara esta terapia. Bl descubrimi8!! 



to de Pleming en 1929 del egecto antimicrobiano de la P! 

nicilina sobre el estafilococo dorado pas6 desapercibido 

durante 10 aii.os. il conflicto bélico de 1939 a 1945 fu' 

motivo para desarrollar, en escala nunca vista, la pro

ducción de la penicilina y la prueba de sus afectos ant,! 
microbianos y después producirla industrialmente.(16,43) 

El descubrimiento de la penicilina planteó au
chas preguntas como por ejemplo el porqué bacterias pat.§ 

genas como Vibrio cholerae o Salmonella no desarrollabm:l 

en el suelo, y cómo descubrir nuevos antibióticos. La 

respuesta de Waksmen fue que la desaparición de las bac

terias patógenas en el suelo se debía a la acción antag_g 

nieta de otros microorganismos. Selman Rutgers fue quien 

tuvo la idea de buscar en el suelo productos antibacte

rianos; entre 10 1 000 cultivos de microorganismos proc.! 

riotea del suelo, lleg6 al descubrimiento de la eatrept_g 

micina, no cambiando la técnica original para la obten

ción de antibióticos utilizada hasta la fecha. (33) 

Bn el reino vegetal tamb1'n ae conocen nuaero

aaa sustancias que, generadas por las pl&Dtae, evitm el 

crecimiento de todo aer vivo en cierto perímetro a su 

alrededor. 

Bn la flora del ser humano, la producción de 

mtibióticoa como la piocianina de Peeudomona1 aerugiAo

.!!• microccina y colioina de Escherichia co1i 1 Jl&l'c•11-
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cinae de Serratia marcescens, inhiben el desarrollo de 

otras bacterias y son parte fundamental de la flora mi

crobiana. (32,33) 

La manipulación química de las estructuras na"t_!! 

ralee se inició con la producción del ácido 6-aminopeni

cilánico que se utiliza para la aemisíntesis de varias 

penicilinas. 

Los resultados obtenidos con el antibiótico han 

sido asombrosos y han sobrepasado lo encontrado con las 

sulfonamidas. Muchas enfermedades se controlan por el 

empleo adecuado de antibióticos y quimioterapéuticoe, 

algw¡as persisten largo tiempo antes de encontrarse los 

agentes eficaces. 

Una consecuencia no prevista fue el diagn6stico 

de las inmunodeficiencias, antes d.e la disponibilidad de 

antimicrobianos eficientes, las enfermedades en lactan

tes, como septicemia, bronconeumonía y meningitis, daban 

margen para la sobrevivencia o la muerte, asociadas con 

tal condición, la inmunidad desarrollada dejaba protec

ción ante ulteriores exposiciones sin extraiiar dicha c~ 

dici6n. (33) 
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Antibi6ticos 

Los antibióticos son agentes quimioterapéuticos 

·procedentes del metabolismo de animales y vegetales, 

principalmente hongos microsc6picos y bacterias, que 

ejercen acción inhibitoria sobre microorganismos parási

tos llegando incluso a destruirlos. 

Propiedades de un antibiótico ideals 

Para que un antibiótico sea considerado como 

adecuado o ideal. como agente quimioterapéutico debe reu-

nir las siguientes oualidadess 

l) Será capaz de destruir o inhibir muchas 

especies de microorganismos pat6gonos. 

2) Deberá evitar la aparición de formas re sis-

tentes del microorganismo. 

3) Ro deberá producir efectos secundarios 

indeseables, como reacciones de hipersensibilidad o 

alergias, lesi6n en el sistema nervioso o irritaci6n de 

los sistemas renal y gastrointestinal. 

4) Ro deberá modificar o suprimir la flora mi

crobiana habitual del huésped, para no alterar el equil! 

brio de la naturaleza, ni permitir que loe microorganis

mos no patógenos no~malmente, o las formas pat6genas re

primidas por la flora habitual, establezcan una nueva 

infección. (17,28,43) 
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5) Deberá absorberse con facilidad en el or,ga

nismo • ( 14) 

6) Deberá. ser activo en presencia de l:Íquii:uos 

tisulares y corporales esencialmente en la sangre, 

orina, líquido cefalorraquídeo y bilis. (17) 
7) Deberá tener una estructura estable, ;pero 

metabolizable por el organismo humano. (14,17,43) 
8) Cualquier droga que sea utilizada 1en el 

cuerpo deberá aer de toxicidad selectiva, que sea ·':tóxica 

al microorganismo y no al huésped. Muchos agentes rqW.m12 

terapéuticos tienen un grado de toxicidad que inwer.fiere 

con el metabolismo del huésped. (13) 

Mecanismo de acci6n de los antibiótico.e 

La célula inhibida por un antibiótico (está en 

estado dinámico. La interacción entre un antibi6tico y 

su sitio de unión específico en una célula sensible, po

ne a funcionar una cadena de reacciones que finalmente 

llevan a la inhibición del desarrollo normal~ de la di

visión celular y frecuentemente termina en ·una completa 

autolisia de la célula. (40) 

La actividad antibacteriana (13,]2,40,,43) de 

los antibióticos, se pone de manifiesto por su capaci

dad de afectar el metabolismo bacteriano mi las cuatro 

forma• siguientess 
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l) Inhibición de la síntesis de la: pared 

celular. 

La pared celular bacteriana está formada por el 

péptidoglucano o mureína, que consta de unidades peptíd! 

cae y de azúcares, En el péptidoglucan.o, las cadenas li

neales polisacáridaa están unidas entrecruzadas por péR 

tidos cortos. El péptidoglucano consta de tres unidadeas 

(l) un disacárido de N-acetilglucoeamina 1 ácido N-ace

tilmurámico en enlace B-1, 4-glucosídico; (2) un tetra

péptido de L-alanina, D-glutamina, L-lisina y D-alanina 

y (3} un puente peptídico de pentaglicina •• La envoltu

ra de péptidoglucano es más gruesa en la pared celular 

de las bacterias Gram positivas que en la de las Gram n~ 

gativas. (32,34,40,47) 

La penicilina, sus derivados, y todas las cefa

losporinas, son inhibidores selectivos de la síntesis de 

la pared celular, mediante el bloqueo del eslabonamiento 

entrecruzado de los glucopéptidos lineales o sea que es 

una reacción de trenspeptidación. Una .vez que el medica

mento se ha adherido a los receptores celulares, se inll! 

be la reacci6n de transpeptidación y se bloquea la sín

tesis de péptidogluca.nos. Como consecuencia, se inhibe 

la formaci6n de la pared celular. Esto implica que las 

células sensibles cultivadas en presencia de penicilina 

presentan formas grotescas filiformes. (32,40,47) 

La inhibici6n de las enzimas de la reacción de 
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transpeptidaci6n por lae penicilinas y cefalosporinaa, 

puede deberse a la semejanza en las estz·uoture.e de es toa 

medicamentos con la acil-D-alanil-~alanina. La reacción 

de tranepeptidaci6n implica la pérdida de una ~alanina 

del pentapéptido. (32,40,47) 
La ausencia de toxicidad de las penicilinas pa

ra las células de los mamíferos debe atribuirse a la 

ausencia de pared celular con p'ptidoglucano en las célu 

las animales. La resistencia a las penicilinas está, en 

parte, determinada por la producci6n de la enzima beta.

lactamasa por el microorganismo que deatxv.Ye la peni

cilina. La beta-lactamasa abre el anillo beta-lactámico 

de la penicilina suprimiendo la actividad antimicro

biana. (32) 

2) Alteración de la permeabilidad de la 

membrana. 

La membrana actúa como barrera, previniendo la 

libre difusión entre el medio ambiente interno 1 externo 

'1 lll&llteniendo una presi6n osmótica en equilibrio. Bata 

membrana se considera como el sitio específico de la• 

prote:ínae (permeasae) las cuales controlan el transporte 

activo de aminoáoidos y azúcares dentro de la célula, 

aei mismo es el sitio del transporte de electrones. 

La membrana bacteriana poeee una estructura compleja c~, 

teniendo una alta proporción de tosfolípidos '1 proteína• 

junto con algunos carbohidratos. 
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Bs deterlllinant~ que la desorganizaci6n de esta estructu

ra puede ser letal para la célula. (32,40,47) 

Algunos antibióticos, especialllente los polie

nos, debilitan la membrana celular y dejan escapar el 

contenido celular. Las polimixinaa se combinan con la 

membrana celular y son causa de la desorientación en las 

lipoproteínas e impiden que ástae funcionen como barre

ra osm6tica. (13,32,40,43) 

3) Inhibición de la síntesis de proteína.e. 

Las bacterias tienen ribosomas 70S, las células 

de los mamíferos poseen ribosomae 80S. Las subunidadea 

de cada t~po de ribosomaa y sus especificidades funcion.! 

les son lo suficientemente diferentes para poder expli

car porqué los antimicrobianoa pueden inhibir la sínte

sis proteica en los ribosomas de las bacterias, sin te

ner mayor efecto sobre los ribosomas de las células de 

los mamíferos. (32) 

El modo de acQiÓn de los aminogluc6sidos se 

efectúa de la manera siguientes 

La primera etapa es la inserción del aminogluc.,2 

sido a una proteína receptora especial (PlO en el caso 

de la estreptomicina) sobre la subunidad )OS del ribos~ 

ma microbiano. En la segunda, el aminogluc6sido bloquea 

la actividad normal del complejo de iniciaci6n de la for 

maci6n del péptido (üNm + formilmetionina + ABNt). 
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Tercera, el mensaje del ARN es leído mar áobre 
m 

la región de reconocimiento del ribosoma y como resulta-

do, se inserta el aminoácido equivocado en el interior 

del péptido produciéndose una proteína no funcional. 

Cuarta, la inserción del aminoglucósido resulta en la 

destrucción de los polisomas en su separación en 11 monos2 

mas", incapaces de efectuar la síntesis proteíca. Estas 

actividades ocurren más o menos simultáneamente y el 

efecto global es irreversible, destruye a la célula bac

teriana. (30,32,34,40,41,47) 

4) Inhibición de la síntesis de ácidos nu-

cléicoe. 

Los medicamentos como la actinomicina (32,40,43 

47), son los inhibidores complejos de la síntesis de Aifi 

ligándose a los residuos de dexosiguanosina. El complejo 

Allf-actinomicina inhibe a la ABN-polimerasa dependiente 

del ABH y bloquea la formación del ARN , inhibe también 
m 

la replicación del Alfi de los virus. 

Las mi tomicinas producen el primer enlace cruz.! 

do de las complementarias de Aifi y subsiguientemente bl~ 

quean la replicación del AlJL La rifampicina inhibe el 

desarrollo bacteriano enlazándose intensamente a la ABN

polimeraaa dependiente del Allf bacteriano . inhibiéndose 

así la síntesis de ARN. (32,40,43) 
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Resistencia frente a los antimicrobianos 

Bl hecho de que las células bacterianas·puedan 

·r1egar a hacerse resistentes a los antibi6ticos por mut.! 

ción, implica que la supresión o modificación de una en

zima, o la alteraci6n de las propiedades de algÚn otro 

componente celular cuya síntesis esté bajo control, pue

den ser responsables de la respuesta alterada del fárma

co. Existen diferentes mecanismos mediante los cuales 

los microorganismos podrían exhibir resistencia a los •! 
dicamentos (27), se enlistan a continuaci6ns 

1) Los microorganismos cambian su permeabili

dad al mecliacmento. Ejemplos la resistencia a la amika

cina y algunos otros aminogluc6sidoe puede depender 

de la falta de permeabilidad a los medicamentos, al par! 

cer debido a la alteraci6n del transporte activo a tra

vés de la membrana. (32,43) 

2) Los microorganismos producen enzima• que 

destruyen al medicamento actiTo. Ejemplos las bacteria• 

Grwa negativas resistentes a los aminogluoósidoa (debido 

a los plásmidos) producen enzimas adenilantes, foafori

lantes o acetilantes que destruyen al medicamento. Loa 

estafilococos resistentes a la penicilina G producen una 

beta-lactamasa que destruyen al medicamento, hidrolizán

dolo. (3,8,9,20,21) 
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3) Los microorganismos desarrollan un blanco 

estructural alterado para el medicamento. Ejemplos la 

resistencia cromosómica a los aminogluc6sidos está aso

ciada con la pérdida o alteraci6n de alguna proteína es

pecífica sobre la subunidad 305 del ribosoma bacteriano, 

el cual sirve como sitio eslabonante en microorganismos 

susceptibles. (8,22,32,43) 

4) Pormación de una v!a metab6lica alterna que 

aosla;va alguna reacción que es la que normalmente inhibe 

al agente. Ej e111plo: algunas bacterias resistentes a las 

sulfonamidas no requieren ácido p-aminobenzoico (PilA) 

extracelular, sino que, a seroejanza de las células de 

los mamíferos, pueden utilizar el ácido fólico preforma

do. (27,43) 

5) Inhibición competitiva entre el metabolito 

esencial y un análogo metabólico (8gente antimicrobiano) 

Bjemplos la acción selectiva de las sulfonamidas se ex

plica por el hecho de que la molécula de PABA y la molé

cula de sulfonamida son tan similares, · que la sulfona

aida puede entrar en la reacción en lugar del PABA y bl,,g 

quear la síntesis de un constituyente celular esencial, 

que en este caso es el ácido fólico. (27,43) 
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Origen de la resistencia a los antimicrobianos 

Para la mayoría de las acciones de los medica

mentos antibacterianos, se requiere la replicación acti

va de las bacterias. Por consiguiente, los microorganis

mos que están inactivadoe en su metabolismo (no se en

cuentran en la fase logarítmica de crecimiento) presen

ten características fenotípicas resistentes al medica

mento. No obstante, sus descendientes son totalmente sus 

ceptibles. 

Otra forma es que los microorganismos pueden 

perder la estructura de blanco específico para algún me

dicamento durante varias generaciones y volverse en esta 

forma resistente (32,49), ejemplos las bacterias sus

ceptibles a la penicilina pueden transformarse en formas 

L durante la administraci6n de penicilina, careciendo de 

l.a mayor parte de la pared celular, por lo cpe se vuel

ven resistentes a los medicamentos que actúan por este 

mecanismo inhibitorio del desarrollo de la pared celular 

(penicilinas, cefalosporinas) y pueden permanecer así ~ 

rente varias generaciones como resistentes. Cuando estos 

microorganismos regresan a sus formas bacterianas origi

nales reanudando su producci6n. da pared celular, se weJ; 

ven nuevamente susceptibles por completo a la penicilina 

(23, 32) 
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La,mayor!a de los microorganismos resistentes a 

los antibióticos se han presentado como resultado de CB;! 

bios genéticos y procesos de selección subsiguiente. Loe 

cambios genéticos pueden ser cromosómicoa o extracromos,,2 

micos y ser transferidos de una especie de bacterias a 

otra por toda una gama de mecanismos. (8,32) 

El material genético de las bacterias es form.2-

do por una molécula de Aifi circular de doble cadena, au

perenrollado y plegado dentro de la c6lula. se replica 

en forma semiconservativa y bidireccional. 

I) Resistencia cromosómica 

Esta se desarrolla como resultante de la muta

ción espontánea en un locus genético que controla la SUJ 

ceptibilidad o resistencia. Las mutantes espontáneas, 

que difieren genéticamente de la población original, en 

que ya son resistentes a la acción del fármaco, sobrevi

ven y dan lugar a una población completamente nueva, re

sistente al fármaco. 

El fármaco proporciona una presión selectiva 

muy fuerte en favor de las células resistentes, al evi

tar el crecimiento de todas las º'lulas originales sena,! 

bles n~ mu.tantee. Este tipo de resistencia aparece por 

alteraci6n mutacional de un componente celular, esto es 
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muy común en un mismo paciente. Ejempl.os la proteína 

PlO que se encuentra en la subunidad 305 del. ribosoma 

bacteriano sirve como receptor para la inserción de la 

e~.~reptomicina. La mutaci6n en el gen que controla la 

proteína estructural da como resultado la resistencia a . 
la estreptomicina. Una estrecha región del cromosoma ba_2 

teriano contiene genes estructurales que fijan numerosos 

receptores de medicamentos, incluyendo aquéll.os para la 

eritromicina, lincomicina, aminogluc6sidos, etcétera. 

(8,27, 32) 

II) Resistencia extracromosomal 

Análisis genáticos han demostrado que la mayo

ría de las bacterias patógenas aisladae poseen un elem~ 

to extracromosomal llamado plásmido. Los plásmidos son 

moléculas de Ali{ circular, tienen 1-3~ del peso del cro

mosoma bacteriano, pueden existir libres en el ci toplas

ma bacteriano o pueden estar en ocasiones integrados en 

el interior del cromosoma bacteriano. Algunos plásmidoa 

portan sus propios genes para la replicaci6n y la trans

ferencia. Otros dependen de los genes de otros pl,emidos 

( 32 ,43) 

Los factores de resistencia ( B) constituyen una 

·clase de pláemidos que portan genes que demuestran resiJ 

tencia espec!fica para una variedad de antibi6ticos y 
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otras sustancias antibacterianas. Los genes del plásmido 

para la resistencia de loe microorganismos controlan a 

menudo la formación de enzimas capaces de destruir a los 

medicamentos ao.tibacterianos. Los plásmidos transfieren 

las enzimas que destruyen al cloramfenicol {acetiltrane

ferasas); las enzimas que acetilan, adenililan o fosfori 

len diversos aminoglucósidos y las enzimas que determi

nan el transporte activo de las tetraciclinas a través 

de la membrana celular, y otros medicamentos. (8,19,22, 

23,11) 

El material genético y los plásmidos pueden ser 

transferidos mediante los siguientes mecanismoss 

1) Transducción 

El pláemido es clonado en un virus bacteriano 

y transferido por el virus a otra . bacteria de la misma 

especie. Ejemplo: el plásmido porta el gen para la pro

ducci6n de beta-lactamasa que puede transferirse de un 

estafilococo resistente a la penicilina por algÚn bacte

ri6fago, a otro que sea susceptible al medicamento. (13, 

32 ,43) 

2) Transformaci6n 

El Ali( desnudo pasa de una célula a otra, alte

rando su genotipo. Bato puede ocurrir espontáneamente, o 

trav6s de la técnica de recombinaci6n del Aifi. 
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3) Conjugación bacteriana 

La transferencia de material genético de una cj 
lula a otra requiere un contacto real entre lae bacte

rias que ee aparean. Esta transferencia ea mediada por 

el factor de fertilidad (P) que resulta de la proxima

ci6n ae los pelos sexuales de la célula donadora (P+) al 

receptor. El pláemido o algÚn otro Ali( se transfiere a 

trav6s de estos túbulos de proteína del donador al recei 

tor. Una serie de genes estrechamente ligados, determi

nan cada \lnO la resistencia a un medicamento, pudiendo 

entonces transferirse de una bacteria resistente a una 

susceptible. El factor de transferencia de resietencia 

(PTR) constituye la forma más común de diseminaci6n de 

la resistencia a múltiples medicamentos entre diversos 

géneros de bacterias Gram negativas. (13,32,43) 

4) Transposición 

La transferencia de secuencias cortas de .Alfi 

(transposiciones, elementos transpoeables) ocurre entre 

un plásmido y una porción del cromosoma bacteriano den

tro de alguna célula bacteriana. (32) 
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Antibi6ticos aminogluc6sidos 

En la naturaleza, los azúcares y aminogluc6si

dos están ampliamente difundidos como elementos molecul! 

res en forma libre o conjugada. Es por eso que no ea ex

traño aislarlos también como· elementos constitutivos de 

antibi6ticos, por ejemplos los aminociclitoles. 

Todos los antibi6ticos aminogluc6sidos se dis

tinguen por su estructura tri o tetrasacárida sin forma

ci6n de cadenas laterales mayores. Un componen te común 

de la molécula de aminogluc6sidos es la estreptamina y 

aus derivados, particularmente la 2-deoxiestreptamina. 

Por medio del enlace de distintos azúcares na~ 

ralee ~e existen en forma de anillos, a través de gru

pos hidroxilo, se obtienen gluc6sidos de diversos cara~ 

teríaticas. (38 ,49) 

Loa antibi6ticoe aminoglucósidos se clasific&D 

(8,49) según los azúcares constituyentes, en los si

guientes grupos (sólo de interés clínico)s 

I) Contienen estreptarainas 

Estreptamina y sus derivados. 

II) Contienen deoxiestrepteminas 

a) loe sueti tuyentee están en hidroxilos 

adyacentess neomicinaa, paromicinas, bl 
brimicinas y lividomicinas. 
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b) los sustituyentes están en hidroxilos 

no adyacentess 

i) Kanamicina, amikacina, dibekacina. 

ii) Nebramicinaas gentamicina, tobrami

cina, sisomicina y metilmicina. 

III) Aminociclitoless espectinomicina. 

Los aminogluc6sidos poseen el fenómeno de resi.! 

tencia bacteriana, en el que bruscamente una cepa sensi

ble se torna resistente. La resistencia presentada por 

los microorganismos hacia los aminogluc6sidos se encuen

tra determinada por ciertos mecanismos coma son aquéllos 

que pres en tan: 

a) Inactivación enzimática. 

b) Alteraci6n en algÚn sitio específico. 

e) Presencia de factores d~ resistencia (R) •. 

d) Alteraci6n de la permeabilidad de la 
• membrana. 

a) Inactivación enzimática. 

El mecanismo radica en la biosíntesis de 

enzimas bacterianas capaces de inactivar a.los aminoglu

c6sidos a trav's de reacciones que modifican grupos hi

droxilo y amino, críticos para la acci6n antimicrobiana, 

por la introducci6n de grupos bloqueadores que puedan 

aer de tres clasess acetilo, fosfato y adenilo, mediante 

reacciones de acetilación, fosforilaci6n y adenilación. 

(8,l0,48,49) 
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La posici6n de loa grupos hidroxilo y amino .,._ 

ría aegún los aminogluoósidos; pero una enzima puede 

inaotivar varios aminogluc6sidos si el grupo bloqueado 

es importante en el efecto del antibiótico. Las enzimas 

responsables de ia inactivación spn producidas por seg

mentos de Allf orieinados por plásmidos a, casi siempre 

en el espacio dei citoplasma siendo de naturaleza cons

titutiva. (20,21) 

De.vies y colaboradores (22) describieron en 

1977, las características de las enzimas activantes de 

aminoglucósidos (tabla 1). 

Tabla 1 • Enzimas determinadas por pl,smidos que inaotivan 

a los aminogluo6sidos 

3•-o-tosfotransf1rasa 
3••-0-tosfotransfe:rasa 
2#·~tosfotranste:raaa 

2••-o..denililtraneferaea 

4·~enililtrans:f'e:ra .. 

3••-actenililtrans:reraea 

6#..o-&denililt:ransi"erasa 

6·~•tiltransfe:ra1& 

2•-B...aoetiltransfe:ra1& 
3•-li...aoetiltransfe:rasa 
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ll'eomioina, k&namioina. 

Estreptomicina. 

0.ntllllioinao 

0.ntamioina, tobrami.oina. 

.&milcaoina, tobl'Ulicina. 

Eetreptomioim, espeoti
nollli.cina. 

l'etreptcmicina. 

Amilcaoina, tobl'Ulicina. 

Gentamicim., tobrsmicim.. 

Oentamicina, tob1'Ulicina. 



b) Alteraci6n en algún sitio específico. 

Existe también evidencia que los antibióti

cos aminoglucósidos ejercen su efecto antimicrobiano de

bido a que ocasionan una inhibición irreversible en la 

síntesis de prote:Cnas en aquellas células sensibles o 

susceptibles. 

Como en el caso de la estreptomicina, en donde 

se ha demostrado que eetos antibióticos se unen a la BUE 
unidad 30S del ribosoma interfiriendo con la fwici6n en 

el sitio A del ribosoma. Existe cierta analogía en el m_g 

do de acción que tienen otros aminoglucósidos como.kana

micina, neomicina, nebramicina y otros. 

c) Presencia de factores de resistencia (R). 

Se considera que la resistencia que presen

tan las bacterias a ciertos antibióticos se debe a la 

presencia de los factores de resistencia (R). (8,13,19, 

22 ,2J,42) 

Bl factor R es considerado genéticamente como 

un ejemplo de los llamados plásmidos, elementos cromoscS

micos bacterianos del citoplasma que presentan duplica

ción autónoma. La característica más importante de los 

llamados factores de resistencia (R), es el que imparten 

dicha característica a ciertos microorganismos trente a 

los antibióticos, los cuales causan trastornos en el 

24 
> 



a1caniU1• genético de aquéllos. similares a loa que •• 

producen por 11Utación. (8,42) 

d) Alterac16n de la permeabilidad de la 

membrana. 

Una propiedad común de todos los aminoglucj 

sidoa es que poseen una carga positiva neta a pH fieiol.§ 

gico, debido a los mÚltiplea grupos amino con un elevado 

pi:.. Cualquier molécula llon carga positiva es transporte.

da de inmediato hacia el interior de la bacteria a tra

Yés de su membrana, la que mantiene su pote~cial el6ctr_! 

co negati To. Una reducci6n en el potencial. eléctrico di.! 
min~e la velocidad de penetraci6n del antibi6tico 1 ge

nera resistencia de la célula. (19) 



Gentamicina 

L~ gentamicina, se aisló por primera vez en 

1961, de diferentes especies de llicromonospora, por sep.! 

raci6n cromatográfica de partici6n, junto con numerosos 

componentes adicionales en los laboratorios de investi~ 

ción de Shering Corporation (EUA). 

Jurlerton en 1905 y OrskoT en 192 3, realizaron 

observaciones que llevaron a clasificar taxonómicamente 

las especies del género •icromonoapora. Bntre las.espe

cies de microorganismos productores de gentamicina del 

gmiero Jlicromonospora se encuentrans licromonospora pur

purea, licromonospora echinospora, licromonospora ~

.!!!-• llicromonospora ~y lticromonospora .!2• (36,49), 

cuyas características son las siguientess 

lo forman micelio aéreo verdadero.·!ienen conidios pro

c!uoidos aisladamente en los extremos de conidiosporas e.! 

peciales. Conidiosporas cortas, usualmente eaprófitoa 

que se encuentra11. en el suelo, en tierras abonadas ca

lientes, en el fondo de los lagos 1 en el polvo. No cre

cen en medios líquidos. 

Como 7a se mencionó anteriormente la gentamici

na pertenece a la familia de aminoglucóaidoe 1 H una 
• 1 

_,mezcla d.• c1 , ala' c2, gentamicinas igualmente antimicr.! 

bianaa, son compuestos polibásicos de estructura semejB!! 

te a las kanamicinas 1 consti tuídas por 2-deoxiestrepta-
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mina, común a todo este grupo de wninoglucósidoa, ee en

cuentra unida a dos aminoazúcarea, la purpurosamina 1 la 

garosamina o gentosamina. (24,35,49) 

El complejo de sustancias actiYas, introducido 

en la clínica, contiene esencialmen~• laa fracciones de 

gentamicina c1 , m un 29.5~ (25-3~), c18 27.8" (20-31") 

y c2 42.7" (40-45"). (tabla 2) 

tabla 21 Propiedades fisicoquíaicaa 

Antibiótico Peso molecular fórmula 

Gentamicina c1 477.60 021B4-}f507 

Gen tami cina c1a 449.55 019ª3rf 5º7 
Gentamicina a2 463.58 020H411'507 

también puede contener vestigios de otros comp.2 

nen.tes de gentamicina. Las distintas composiciones no 

producen modificaciones esenciales, las diversas molé

culas sur'\en los mismos efectos ampliamente, de modo 

que se menciona el complejo gentamicina gen,ricamente C.,2 

ao gentamicina, cuya fórmula se presenta en la figura l. 

( 35,49) 
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Rs 

~ ~ R3 R4 ~ R6 

a.ntamioinas A. H OH OH OH ll OH 

0
1a H ~ R H OH CH3 

º2 CH3 :rm2 R H OH CH3 

º1 CH3 JraCH3 B H OH CH3 

Fig. 1• La estructura de las gentai:ti.oinas1 

Anillo I es purpurosamina, II es 2-deo:rles-

treptamina y III es gentosamina (gentamioi-

11& .&.) o garosamina (gentamioina C'"11). 
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La gentamicina es un compuesto básico, estable, 

~ soluble en agua (más de 20 mg/ml), etilenglicol, fo! 

mamida., NaOH (O.l.N) y HCl (O.l.N}. la insoluble o poco a~ 

luble en solventes orgánicos como metanol, etanol, acet~ 

na, benzol y carbohidratos halogenados. 

LIL gentamicina que se encuentra en el mercado, 

es estable en solución y su aoti vi dad no decrece a temp.! 

ratura de congelador, refrigerador, ambiental o de in~ 

badora. Resiste temperaturas de más de iooºc y admite 

una breve esterilización en autoclave. La estabilidad •• 

mantiene entre un pH amplio con intervalo de 2 .2 a 10. 

Como antibiótico de amplio espectro, la gentaJD! 

cina es de especial importancia cl!nioa (ya que es efec

tivo contra stapbjylococcus aureus penicilinasa positivo} 

mostrando también su efecto antibacteriano contra micro

organismos Gram negativos, incluyendo Pseudomonae, ~ 

,!!! y ooliformes resistentes a la kanamicina. 

El uso masivo de gentamicinaha alterado el ea

pectro de sensibilidad de las poblaciones bacterianas. 

Por eso, el empleo de este preparado, tan importante pai

ra el tratamiento de caeos clínicos, debería efectuarse 

solo con especial consideración del antibiogrB111a.. 

11 aumento del contenido de distintas salea de 

5._+, r", M82+ y ca2+ (carbonato, sulfato, cloruro, fosf.! 

to, nitrato) en el medio de cultivo, reduce hasta en úa 
'··., 1 
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de 30 veces la actividad de la gantamicina. (16,24,25, 

26,21,28,33,49) 

•ecanismo de acci6n 

En forma similar a la estreptomicina, la genta

micina altera la síntesis proteica de microorganismos en 

proliferación logarítlu:ica, produciendo un mayor efecto 

de falsa lectura en el ácido ribonucléico mensajero. De 

acuerdo con ensayos in vitro, al cabo de pocos minutos 

de agregar la gentamicina, se altera la síntesis de pro

teínas en las poblaciones sensibles, resultando un efe_g 

to bactericida. (29, 39, 46, 52) 

La cinética del efecto antibacteriano depende 

de la concentraci6n, por lo cual la terapéutica con con

centraciones variables, produce diferentes intensidades 

de acción bactericida de la gentamicina, que logra 

actuar contra microorganismos Gram positivos y Gram ne~ 

tivoa con concentraciones de l-2 (0-5.5) mcg/ml, estas 

concentraciones se lograron con la dosificaci6n habitual 

en el suero y otros líquidos orgánicos. La concentración 

bacteriostática es aproximadamente dos o tres veces ma

yor que la concentraci6n bactericida, el efecto óptimo 

se obtiene con un pH ·de 7 .6, con pH de 6 .6 las concentr.! 

cionea deben ser hasta 8 veces mayores y con un pH de 

. 5.5 hasta más de 30 veces. 
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La formación de resistencia in vitro se alcanza 

con diferentes especies de microorganismos, que adquie

ren valores de resistencia de 40, o más de 60 veces el 

valor inicial. El cultivo de microorganismos resistentes 

a la gentamicina aparece pleomórfico, las bacterias mue.!! 

tran un comportamiento variable en la coloración de 

Gram. Al aumentar el empleo de la gentamicina, la resis

tencia aumenta hasta un 30~ y más de las enterobacterias 

aisladas, en los servicios de terapia intensiva. 

Con la administración oral se absorben tari solo 

pequeñas porciones de gentamicina, ya que de una dosis 

de 1.2 g se encontrará un 0.2" en la orina de 24 horas. 

Por ello, la gentamicina puede administrarse sólamente 

por v!a intramuscular, intravenosa, intraventricular y 

menos frecuente por aplicaci6n tópica. se elimina princ! 

palmente por v!a. renal (filtración glomerular) y como no 

hay manejo metab6lico por parte del organismo, se encue;g 

tra en la orina en forma antimicrobiana activa. (33,49, 

51) 

!l!oxicidad 

Con la gentamicina, se presentan en primer t~r

mino los efectos colaterales típicos de los antibióticos 

aminoglucósidos o sea la afección del nervio auditivo y 

de la función renal. La frecuencia de los efectos tóxi

cos depende de la dosis y la concentración, pero sin que 
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exista ninguna correlación absoluta entre la cantidad 

total de gentamicina aplicada. 

Las afeccionea ototóxicae se conocen primordia~ 

mente por disfunción vestibular, suelen aparecer en la 

segunda semana de tratamiento, pero pueden aparecer aún 
algunos dÍas o semanas despu's de terminada la medioa

oións mareos, zumbido.a, síndrome de Meniére, doloré11 de 

cabeza, vómitos y ataxia. Cuando aparecen los primeros 

signos de reacciones tóxicas, a menudo son síntomas pre

coces y justifican la suspensión del tratamiento. 

En el l al 3~ de los casos tratado• se observan 

reacciones nefrotóxicas, sobre todo con aumento de los 

valores de nitrógeno en la sangre, más raras son la pro

teinuria y el sedimento urinario patológico. 

Se ha observado que en experimentos hechos con 

animales, la gentamicina provoca, después de la·neomici

na, una al ta incidencia de bloqueo neuromuecular que pu.! 

de contrarrestarse mediante la administración de calcio 

y aumentarse con la aplicaci6n de curare. (35,49,53,54) 

Usos 

La gentamicina es una ntibiótico iaportante pa

ra el tratamiento de diversas infecciones, siendo de 

amplio espectro, desempefla el papel principal entre lo• 

antibióticos aminoglucósidoa para el tratamiento sobre 
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todo de enfermedades causadas por microorganismos Gram 

negativos. Bn primer lugar se aplica en caso de enferme

dad•• causadas por Pseudomonaa &eruginosa, Elebaiella .!E 
Bscherichia ~ y Proteus .!m• En caso de enfermedades 

crónicas del tracto urogenital sin formaci6n de cálcu

los, el tratamiento con gentamicina ofrece de un 70 a ª°" de curación, mientras que, en caso de nefrolitiasis, 

las probabilidades de bito disminuyen hasta por debajo 

del 4~. En caso de pielonefritis infantil, el efecto t! 

rapéutico se ve reducido a menudo por infecciones produ

cidas por Candida .!e• 

Las enfermedades pulmonares y subagudas por 

bacterias Gram negativas Pseudomonas, Xlebsiella, Entero 

bacter, Proteus, Bscherichia .9.21! 1 suelen reaccionar fa

vorablemente a un tratamiento parenteral o inhalatorio 

con gentamicina. As! también en otros padecimientos como 

septicemias, infecciones cutáneas, osteomielitis, 

infecciones articulares c9ntra infecciones por gonococos 

y gastroenteritis. (38,49) 
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Antibióticos inhibidoree de1 ribosoma 

bacteriano 

Muchos antibióticos (55) se han identificado º.! 
•o inhibidorea de la síntesis proteíca, aa{ tambiln ae 

ha reportado que su principal sitio d• acción ea el ribJ! 

soma, encontrando una serie de efectos de inhibición IRQ' 

compleaos a nivel f'unciona1. Igualmente se ha estudiado 

el papel que desempefian los aminogluc6sidoe como inhibi-

dores de la función ribosomal, provocando 

falsas en la subunidad 3os. •. 

informaciones 

Bxisten dos funciones asociadas a la subunida4 

30S en la s!nteais proteicas 

1) Proveer un sitio de unión para el jJll• que 

es desplazado durante la transposición, etapa que ae ll.! 

va a cabo durante el proceso de traducción en la a:!nte
sis. 

2) Permitir la unión de la 1'-formil-eetionil

.ABM t, ~ otros tipos de aminoac11-ü1" t• antes de formar un 
nuevo enlace pept!dico, esto se ha denominado como acep
tor o sitio del aminoacil. 

Se han ~erido 3 mecanismos para inhibir la 

síntesis proteíca mediante la subunidad 30Ss 



1) Prevenir la acci6n del ABRm· 

2) Interferir el camino del ABM
111 

en la su.buni-

dad JOS dl.lrante la transposición. 

3) Bloquear el aminoacil aceptor. 

Bfectoa bioquímicos y mecanismos de acci6n 

Tomando en cuenta los datos a nivel de acción 

genética 1 bioquímica de los aminoglucósidos y particu

larmente de la estreptomicina, se hace evidente qua el 

ribosoma es el sitio de acci6n de éstos y loe resultados 

se interpreten en base a los efectos que provocan en la 

síntesis de proteínas. (55) 

Sensibilidad 

No se ha encontrado el mecanismo exacto de 

acción que tienen los aminogluc6si4os, ya que la forma 

de lesión no se ha interpretado claramente. Cuando se 

han expuesto cepas sensibles a concentraciones bajas de 

aminoglucósidoa, se han observado efectos comos 

l) suspensión de la respiraci6n. 

2) Eliminación de nucleótidos, aminoácidos y 

de potasio. 

3) Inhibición de síntesis proteica. 

4) Bstimulación para la síntesis de ARH. (55) 
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Resistencia 

Bxisten cepas mutantes que resisten ooncentra

aiones hasta de l mg/ml de algunos aminoglucósidos, la 

11U.'taci6n existe por haber un sitio de acci6n específico. 

se detecta la mutación en las células que presentan re

sistencia a los aminoglucósidos, porque se observa la 

eliminación del sitio activo. 

Dependencia 

Algunas bacterias mutantes son resistentes y su . 
sensibilidad se detecta haciendo uso de medios de cult! 

vo que contienen concentraciones de antibióticos. 

Cuando en el medio no hq crecimiento se puede decir que 

7a no existe síntesis de macromol~culas 1 se caracteriga 

por una diaminuoicSn de actividad de la síntesis de pro

teínas. 

El fenómeno de dependencia puede explicarse me

diante el uso de antibióticos aminoglucósidos catiónicos 

que son capacea de ensamblar con el ribosoma. (55) 
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Pruebas de susceptibilidad antimicrobiana 

La quimioterapia basada en el diagn6stico clínl 

co y el examen bacteriol6gico detern1ina la elección y 

doaificaci6n de loe compuestos quimioterapéuticoa que 

'han de utilizarse en un proceso infeccioso. (3) 

Además, las pruebas de _susceptibilidad se realizan dUl'S! 

te la terapia para observar las posibles variantes de r! 

sietencia del microorganismo frente al medicamento. (3) 

La susceptibilidad de un microorganismo a un 

antibiótico y a otros agentes quimioterapéuticos, se 

determina por la prueba del disco (l,3,15,44) y la prue

ba de dilución. (2,5,6,11,17,45) 

La prueba de susceptibilidad cuantitativa se 

puede realizar por la diluci6n del antimicrobiano en me

dio líquido. Beta es la que se utiliza en nuestro estu

dio. (4,12,17,50,56) 

se adicionan a un cultivo de bacterias en estudio, can

tidades específicas del antibi6tico, preparado en conce:! 

traciones decrecientes por la técnica de diluci6n seria

da. Deapu6a de un período de incubaci6n adecuado, se de

termina la concentrac16n inhibitoria mínima ( CIM) y la 

concentraci6n bactericida mínima (CBI). (l,3,4,17,26,63) 

Betas concentraciones generalmente se reportan 

comos 
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microgramoe por mililitro }J-y,jal. 

Unidades internacionalH por mililitro UI/ml 1 

mi cromo la. por 1111 lill tro f aoles/al. 

Para establecer •l procedimiento 7 para evaluar 

los resultados, ha;r que considerar vario• factoress 

a) Selecci6n del medio de cultivo. 

b) Procedimiento para preparar diluciones 

seriadas. 

c) Preparación del inóculo. 

d) Inoculación e incubaci6n. 

e) Lectura de los resultados. 

Selección del método apropiado 

Para. determinar cuál es la técnica más apropia

da para una si tuaci6n da.da, hay que considerar el equipo 

disponible, el número y tipo de microorganismos, antimi

crobianos y la intenci6n para la cual se efectúan las 

pruebas. (3) 

Pueden ser utilizadas cualquiera de las técni

cas, de dif'us16n en agar o de dilución seriada, ofreci

endo las siguientes ventaja.as 

l) La prueba para cada microorganismo propor

ciona una guÍa para la selecci6n de la terapia. 

2) Bl estudio relacionado con la actividad 1 

el espectro antimicrobiano de nuevos agentes antilllicro

bianos. 
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3) El .estudio de las poblaciones microbianas 

para documentarse del cambio en los patrones de resistEl,!! 

cia bajo efectos selectivos del uso de antimicrobianos. 

4) DeteruJ.nación de antibiogramas, señal epid_! 

miológica o por la identificación presuntiva de un micr2 

organismo. 

Bn el laboratorio clínico, se realizan muchos 

estudios por las razones l y 4. Generalmente, la prue

ba de difusi6n en agar (disco) ea adecuada, pero la 

técnica de dilución seriada se emplea en el laborato

rio clínico por su mayor exactitud. 

La prueba de difuei6n en agar es la más conve

niente, su uso c1Ía a c1ia, es generalmente satisfactorio. 

La técnica de dilución seriada tiene la ventaja sobre el 

m~todo de difusi6n en agar, que se puede determinar la 

concentraci6n bactericida mínima ( CBM.) y se pueden comb! 

nar los antimicrobianos para. su estudio. 
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Principales características de loe microorganismos 

utilizados en este estudio 

Stapl!ylococcus aureus 

Pamilia I licrococcaceae. 

G'1iero II Stap!lylococcus. 

especie aureue. 

Mide aproximadwnente l micra de diáaetro, su 

agrupación es característica en racimos de uvas aunque 

puede encontrarse en cadenas cortas o en pares. se tifie 

con colorantes simples. Es una bacteria Gram positiva, 

no forma esporas, no tiene cápsula, es una bacteria inm.§ 

vil, crece abundantemente en medios sólidos, las colo

nias son redondas, lisas, elevadas y de aspecto brillan

te. Porman pigmentos que dan a las colonias color amari

llo oro, son hemol:! ti cas. ( 10, 32) 

Medios selectivoss La Jil8lOr parte de StapbJlo

coccua pat6genos coagulas& positivos, son capaces de cr.! 

cer en presencia de telurito red~cimtdolo para dar colo

nias de color gria-negro. Los medios de telurito tien

den a ser selectivos y han sido útiles para ai1lar es

tafilococos de material muy contaminado, como muestras 

fecales. Con propósito• diferenciales, aunque no select,! 

vos, puede incorporarse maní tol 7 wi indicador 'ci do-bi-
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sico como rojo de fenol. Los medios de aisla.miento pue

den hacerse selectivos ~regando RaOl al 10~. 

Necesidades nutritivass Los estafilococos cre

cen fácilmente en los medios usuales de extractos de Ca.!: 
ne y peptona, pero lo hacen más profusllI!lente en agar SS!! 

gre. &i medios s'emisintéticos que contienen hidrolizado 

de caseína, se necesita por lo general ácido nicotínico 

1 1iiamina y el crecimiento puede aumentar incluyendo v,! 

taminas como biotina. 

111 medios químicamente definidos, las cepas recién.aisl! 

das necesitan un número considerable de aminoácidos, ge

neralmente cistina, leucina, prolina, valina, glicina, 

pero las necesidades pueden variar según la cepa utili

zada. 

toxinass Los estafilococos pueden producir en

fermedad tanto por su capacidad de. multiplicación y dis~ 

minaci6n en los tejidos, como por la producción de di

versas sustancias extracelulares como sons 

a) Exotoxinas es tma sustancia filtrable ter

molábil, letal para animales por inoculaci6n parenteral, 

que provoca necrosis de la piel. 

b) Hemolisinas: 

Alfas actúa sobre eritrocitos de conejo, 

lesiona las plaquetas, tambim tiene acción sobre el lllÚ.! 

oulo liso de los vasos. 
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Betas es una esfingomielinasa que proToca 

la reacci6n frío-calor, consistente en que los hematíea 

humanos y de carnero contenidos en caldo de cultivo o en 

agar-sangre se lisan después de ser incubados a 37°c, 
siempre y cuando hayan sido mantenidos durante la noche 

a temperaturas frías. 

Delta: es una fosfolipasa, t6xica para los 

leucocitos y eritrocitos humanos y de conejo. 

Gammas posee menor potencia que las demás 

y no ha sido aún bien caracterizada. 

e) Leucocidinas es una sustanciá soluble que 

destruye a los leucocitos de diversas especies de anima

les; es antigénica y más termolábil que la exotoxina, 

siendo incierto su papel en la patogenia. 

d) Enterotoxina: es un material soluble prod! 

cido por algunas cepas de estafilococos. Be una proteína 

termoestable de peso molecular 3.5 :ic 104 que resiste la 

ebullición durante 30 minutos 1 la acción de las enzimas 

intestinales. La ingestión produce vómitos y diarrea ao

lamente en el hombre 1 en los monos. 

e) Coagulasaa la 1118Joria de los estafilococos 

patógenos para el hombre producen esta sustuoia protei

ca que se comporta como enzima y que coagula el plasma 

oxalatado o citratado • 

•• 
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Otras toxinas son, por ejemplo: hialuronidasa 1 

estafilocinaea. 

Bl prototipo de lesión eatafiloc6ccica es el f.!! 

rúnculo u otro absceso localizado. Cuando los estafiloc~ 

cos se establecen en un folículo piloso dan lugar a ne

crosis del tejido, se produce coagulasa que deposita la 

fibrina alrededor de la lesión y en el interior de los 

vasos linfáticos, dando lugar a la formación de una pa

red que limita el proceso inflamatorio y, posteriormen

te, de tejido fibroso. Esta pared también interfiere con 

el libre acceso de agentes antimicrobianos. 

En el centro de la lesión el tejido necrótico 

se licúa y el absceso se rompe en la dirección de menor 

resistencia. A esto sigue el llenado lento de la cavidad 

con tejido de granulación y la curación eventual. A par

tir de cualquier foco, los microorganismos pueden propa

garse por los vasos linfáticos y el torrente sanguíneo a 

otras partes del cuerpo lo cual da origen a la presencia 

de trombos sépticos en el interior de las venas. (32) 
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Escherichia coli 

Pamilia I Enterobacteriaceae. 

Género I Bscherichie.. 

especie S21:!· 

Son bacilos cortos Gram negativos que miden a

proximadamen te de 2 a 4 mi eras de longitud, por O. 4 a 

0.7 micras de ancho, pueden formar cadenas. En condicio

nee desfavorables, presentan formas alargadas filamento

aaa, rara vez presentan cápsula. is un mici:oorganismo m,2 

vil. Las colonias son redondas, convexas, lisa• con bor

des definidos, algunas cepas son hemolíticas en agar SS! 

gre. En los medios EllB y ENDO, las colonias presentan 'Ull 

brillo metálico característico. (10,32) 

Características de crecimientos Permentan a m_! 

chos carbohidratos con producci6n de ácido y gas. 

Para la identificación de cepas de Bschericbia 

J!.2J! se emplean las siguientes pruebas bioquímicas 118111! 

das "IaViC" s 

l) Reacción del Indol1 por la capacidad de 

producir indol en caldo con triptofano. 

2) Rojo de metilos se observa por el pH final 

del medio de cultivo en caldo con o.,. de glucosa des

pués de 4 d.Ías de incubaci6n a 37ºc. Bscherichia coli da 
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la reacción ~ositiva, obteniéndose un pH inferior a 4.5. 

3) Re~cción de Voges-Proskauers producción de 

acetilmetilcarbinol a partir de la aextroea. En presen

cia de un álcali, este compuesto es oxidado a diacetilo 

J da una coloración rosa. La reacción es negativa para 

Bscherichia coli. 

4) Prueba del citratos utilizaci6n del citra

to como única fuente de carbono característica de micro

organismos de vida libre. Esta prueba es negativa para 

l!Cherichia coli. 

Todos los cultivos contienen variantes y mutan

tes estables con respecto a morfología colonial (rugosa 

o lisa), característica antigénicas, compo1·tamiento bio

qu!mico y resistencia a los virus. 

La cepa. K-12 de Escherichie. coli se ha estudiado exten

sam~te desde el punto de vista genético y se ha demos

trado en ella recombinación sexual de características he 

reditarias. 

Posee una estructura antigénica muy compleja y 

las cepas son heterogénicas en su comportamiento serol6-

gico. La clasificación está. determinada por sus antíge

nos "0" somáticos teru1oestables (más de 120 diferentes) 

por sus antígenos capsulares "K" termolábiles y por sus 

antígenos flagelares "H". 
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lscharichia coli constituye parte de la flora 

nol'll&l 411 intes'tino, s6lo se transforma en pat6gena 

Clllllll4o liloaDsa tejido• fuera del tracto intea'Unal, par

ticnalanumte el tracto urinario, las v:Caa biliares, •1 

peritoneo o las meninges, provocando inflamaciones en •! 
tos sitios. cuando las defensas normales del huésped son 

inadecuadas pueden alcanzar el torrente circulatorio 1 

provocar septicemias. (32) 

Las infecciones intestinal.es producidas por 

laaherichia coli se deben a ciertos tipos de cepass 

Bnteropat6genaes están asociadas con diarreas 

infantiles. 

Bnteroinvasivaes aquéllas capacee de invadir 

las célulaa epiteliales del intestino, y dar lugar a un 

ándrome parecido al de la disenter!a bacilar ( coli tia), 

similar al que producen ciertas cepas virulentas de~ 

gella. 

Bnterotoxigénicass algunas cepas de Bscheri

chia coli producen una exotox:ina teraolábil qua asU. ba.

jo control ganhico de un plásmido transmisible. Actúa 

a niTel de la porción superior del intestino deleado pa

ro no en el intestino grueso. Ba poaibla que estos Jlicr,g 

org&llismos tengllll un papel importantísimo en los proce_

eoa cliarreicoa agudoa de loe niílos de corta edad, en la 

cli.arrea del turista y en loa episodios de intoxicación 

alimmitaria. (10) 

46 



47 



11.AfERIAL 

Cajas de Petri de 150 X 50 mm, tubos de ensaye de 16 X 

150 mm, tubos de ensaye de 13 X 100 mm, tubos de ensaye 

de 12 X 75 mm, matraces erlenmeyer de 250 ml, vaso de 

precipitado de 1000 ml, pipetas graduadas de 1 ml, pip! 

tas graduadas de 5 ml, pipetas graduadas de 10 ml, port_! 

objetos, cubreobjetos, agitador de vidrio, embudo, fr8;! 

coa para colorantes y reactivos, frascos limpios y est'

riles, asa microbiológica, tela de alambre, mechero, tr! 
pié, gradillas, abatelenguaa, espejo vagina;, gasa, alg_2 

d6n, palillos de madera, hisopos estériles, papel manila 

papel pH, microscopio, autoclave, horno, incubadora, po

tenci6metro. 

MEDIOS DB CULTIVO 

Caldo cerebro-corazón. 

Caldo manitol ro~o de fenol. 

Agar con eosina 7 azul de metileno. 

Agar gelosa-sangre • 

.Agar con aal 7 mani tol. 

lledio de ICligl.er. 

ledio de Sill. 

Caldo de urea. 

• Caldo llueller-Hinton. 



llEAC!IVOS 

Colorantes de Gram. 

Reactivo de Ehrlich. 

Plasma humano citratado o de conejo. 

Soluci6n de NaOH al O.l.N. 

Cloruro de sodio. 

Ampolle tas de Garami cina (e qui valen te a. sul

fato de gentamici.na) de 80 mC&-"2 ml. 

MATERIAL BIOLOGICO 

Muestras de: 

Exudados faríngeos. 

Exudado nasal •. 

Secreciones vaginales •. 

Secresi6n de lesión cutánea. 

Esperma. 

Esputo. 

Heces. 

Orina. 
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TOMA DE MUESTRA DE LOS PROllJCTOS ESTUDIADOS 

a.) La muestra de garganta se recolecta con un 

hisopo esdril, se humedece con caldo cerebro-corazón y, 

mientras se mantiene baja la lengua del paciente con la 

ayuda de un abatelenguas, la garganta bien expuesta e 

iluminada, se frota enérgicamente la parte posterior de 

la misma con el hisopo, ambas amígdalas y la fosa tonsi

lar, y las partes donde haya inflamación, exudado o ulc.! 

raciones. Deberá tenerse cuidado para evitar tocar con 

la torunda, los labios o la lengua. 

b) La recolección de esputo se realiza de dif,! 

rentes maneras: 

i) succión nasotraqueal o faringeotraqueal. 

ii) ~spiración transtraqueal. 

iii) Esputo expectorados 

1) Se prefirieron mu.estraa de esputo expe_g 

torado por la maHana. 2) lavado de la boca con &&U& pa

ra evitar la contaminación con loe residuos de alimentos 

3) se dan instrucciones a los individuos de que rednan 

el esputo producido por la tos expulsiva profunda o 

intenaa (esputo traqueobronquial), con el. m:!nimo de cm

taminaci6n por la saliva y sustanciaa o productos que 
f 

pueden proceder de la nariz 1 de la naso~aringe; 4) el 

esputo tiene que ser depositado en frucos d• boca ancha 

DlUJ limpios, 1 que tengan tapones que se a.justen exact.! 
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mente, teniendo precauciones necesarias para: que no se 

contamine el exterior del recipiente 1 no se produzcan 

aerosoles. 111 loe infantes y los niños de corta edad, la 

tos puede ser provocada tocando las fauces para la obt~ 

ción del esputo. 

e). Bl material uterino o vaginal puede ser 

obtenido después de 24 horas de que la paciente realiz6 

el último lavado vaginal o la ducha vaginal. Mediante 

el uso de hisopos estériles 1 de espejos vaginales, se 

hizo la toma de muestras de acuerdo con el caso. 

d) Con respecto a la recolección del esperma, 

se hizo lavando el glande y la fosa navicular con agua 

y jab6n neutro. Pué recolectado 96 horas despu~s de la 

Última emisión seminal, por eyaculación provocada o .22,!
tu.s interruptus. Para esta muestra no deben usarse con

dones, por los posibles resultados dudosos en lo que se 

refiere al efecto espermaticida de los polvos en que se 

enrolla el látex con que se fabrican loa condones. 

e) La toma de orina se realiza generalmente me 

diante micción media, siempre y cuando se tenga la coop2 

raci6n del paciente. In el caso de las mujeres limpiar 

perfec'Uaentt bien la vulva con agua 1 jabón neutro; en 

loa hombrea lavar el glande 1 las partes vecinas con a

gua 1 jabcSn. Hq otros métidos para la toma de orina y 

que no·fueron realizados, comos cateterizacicSn, punción 

suprapúbica 1 bolsas estériles. 
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f) Para la realización de los coprocultivos se 

requiere de materia fecal, recogida en frascos que no n,! 

cosariamente deben estar esterilizados. Bn caso de dia

rreas, se llev6 a cabo una toma rectal introduciendo un 

bisopo estéril o cucharilla de vidrio a través del ano 

frotando sobre las paredes del recto para recoger la mu.

cosa rectal. 

g) En el caso de lesiones en la piel, se hizo 

la asepsia previa con agua o solución salina estériles. 

Por medio de un hisopo estéril se toma la muestra 1 si 

se requiere se hace presi6n hasta la obtenoi6n de secre

ción purulenta. 

h) La toma de la muestra nasal, se efectuó con 

un hisopo estéril que se introdu~o en las fosas nasales 

frotándolo por las paredes. 

2) A las muestras recolectadas, se les efectúa 

un frote y la tinción de Gram, al observarla• al micros

copio se determina la morfología y afinidad ti.ntorial de 

los microorganismos que supuestamente ocasionan la infe,2 

ción. Las muestras obtenidas se inocularOD 1 estriaron 

directamente en cajas Petri con medio1 de culti.Tos agar 

geloaa-sangre, agar con sal y mani.tol y agar coa. eoeina 

y aZ!ll de metileno 

ID el caso de la orina ee efect11a t6cnicas CWUlti tati

vas que son de mayor significado para el di891Óstico de 

las enfermedades de las v:!as urinarias, llevándose a ca-
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bo la técnica de estriaci6n directa con asa calibrada; 

la que se real.iza empleando una asa de platino de 4 mm, 

con la que se puede recoger O.Ol ml de muestra, se inoc:!:! 

len las cajas de agar sangre y agar eosina y azul de me

tileno, estriando toda la superficie de ambas cajas, se 

incuba durante toda la noche a 37ºc y efectúa su lectura 

a la mañana siguiente. Se examinan y cuentan las colo

nias de las cajas, se multiplica el recuento de colo• 

nias de las cajas, se multiplica el recuento de colonias 

por lOO(se usó 0.01 al) para estimar el número por.mili

litro de orina. Cuando el número de colonias es menos de 

104 bacterias por mililitro de orina. se considera como 

contaminaci6n, y más de 105 indican una infección del 

aparato urinario. 

Se incuban las cajas a 37º0 durante 24 horas. 

3) Se lleva a cabo la selecci6n de microorga

nismos supuestamente patógenos, que se confirma con las 

pruebas bioquímicas que 6stos realizan en los diferentes 

medios de cultivo. 

Stap&lococcus aureus produce un halo de hem611 

sis acentuada en agar gelosa-sangre cuando la cepa es 

productora de la enzima hemolítica denominada hemolisina 

o eatafilolisina. 

El medio de agar con sal y manitol e indicador, 

es selectivo para el aislamiento de estafilococos pat6~ 
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nos, ya que casi todas las demás bacterias son inhibi

élas por la elevada concentraci6n de sal. Las colonias de 

eetafilococos pat6genos se verán rodeadas de un halo de 

oolor amarillo, que indica la fermetac16n del manitol. 

Bscherichia coli en el medio de agar con eosi

IUl y azul de metileno (EllB), desarrolla colonias redon

das, convexas, de color oscuro, hay un vire de oolora

oión en el medio 7 además con reflejo metálico caracte

rístico. 

4) Se realizan pruebas confirmativas para ve

rificar la identificaci6n de los microorg~,.o• pat6ge

lloss 

Para determinar la patogenicidad de Stap1lyloco

ee11s aureua se practican las siguientes pruebass 

Para identificar la enzima manitolasa que se 

oonsidera factor de patogenicidad de Stap1lylococcus 

aureus, se efectda la prueba del manitol que consiste 

a inocular una colonia previamente identificada por tia 
ai6n de Gru, en un caldo JD8lli. tol rojo de fenol • incu

bar a 37ºc por 24 horas. Pasado este período de incuba

á.6n se observa un vire en la coloraci6n del medio de r.2 

~o a &ll&l'illo. 

Se eaplea tambim la prueba de la coagulaaa que 

ea 10°" confirmativa para saber si el microorganismo 81 

J&1iógenó. Bl f'wldamento de eaia prueba es como sigues 

La co&BUlaa& libre ea una sustancia semejante a la trom-
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bina que se haya presente en los filtrados de cultivos. 

Cuando una suspensión de bacterias productoras de coagu

lasa se mezcla en partes iguales con una poca cantidad 

de plasma en un tubo de ensaye, se forma un coligulo vis! 

ble oomo consecuencia de la utilizaci6n de loe factores 

de COB8Ulación del plasma de manera similar a cuando se 

ai'iade trombino.. 

Para llevarla a cabo se inoculan 0.5 ml de una 

diluci6n ls4 de plasma de conejo con Wl& aea que conten

ga abundante material de la colonia sospechosa. L~s ce

pas coagulasa positivas producen usualmente un coá8ulo 

visible en l a 4 horas. Las pruebas que aparecen negati

vas en 4 a 6 horas, deben continuar incubándose 1 ser 

leídas otra vez luego de 16 a 18 horas, ya que algunas 

cepas de Staphylococcus aureus producen coagule.ea muy 

lentamente. 

Las pruebas bioquímicas que se realizan para l.e. 

identificaci6n de Escherichia coli y otras enterobacte

rias son en los siguientes medioss 

a) Medio de Kligler. 

Bl medio de Kligler contiene dos hidratos 

de carbonos lac'tosa, con concentración del l", y glucosa 

en concentraciones del 0.1". La fermentación se produce 

aerc.Sbicamente (en el pico de flauta.) 1 anaeróbicamen te 

(en la capa inferior). El tubo se siembra en es tria y p,! 

quete, C\170 desarrollo se interpreta por el vire del in

dicador que cambia de rojo a amarillo. 
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b) Medio eemis6lido SIM (sulfuro-indol-motili

dad). 

Se siembra por piquete, algunas especies 

bacterianas heterotr6ficas son capaces de liberar azufre 

enzimáticamente de los diferentes aminoácidos que las 

contienen produciendo el ácido sulfhídrico (Sil¿)• El gas 

incoloro S~ reacciona con una sal pesada, citrato férrJ: 

co de amonio para producir un precipitado negro insolu

ble, sulfato ferroso. La capacidad del microorganismo de 

desdoblar el indol de la molécula da triptófano, se de

tecta cuando al agregar reactivo de Ehrlic~ se forma un 

anillo rosa en la zona de contacto al momento o deapuéa 

de algunos minutos, se da como positiva, si no hay nin~ 

na coloración la prueba es negativa. Se determina la mo

tilidad al observar la diseminaci6n del microorganismo 

en el piquete. 

c) Caldo manitol rojo de fenol. 

Las bacterias patógenas fermentap al D-manj; 

tol. cuando la reacci6n es positiva, hiq un vire de col,g 

ración del rojo al amarillo 

d) Caldo de urea. 

Bn este medio se efectua la hidrólisis de 

la urea, formando dos mol,culas de amoníaco por acci6n 

de la ureasa. Cwmdo el microorganismo ea ureasa posi 'ti

vo se observa el cambio de coloración de rojo (pH = 6.8) 

a rojo cereza (pB • 8.1 o más alcalinidad). 
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La susceptibilidad a los antibióticos por la 

técnica de dilución seriada se realiza de la manera si

guientes 

1) En 10 tubos de 13 X 100 mm limpioe, esteri

lizados y marcados del l al 10, se colocan con una pipe

ta 0.5 ml del caldo de dilución {caldo Mueller-Hinton) 

en los tubos marcados del 2 al 10. Repetir la operación 

el mismo número de series de tubos como de muestras que 

se tengan a prueba. Bl tubo marcado con el l se tiene c~ 

mo control positivo. 

2) Para la preparación del antibiótico se uti

liza una ampolleta de Garamicina {nombre comercial) con

teniendo~, sulfato de gentamicina (equivalente a gentamic_! 

na base), cuya concentración es de 80 mg/2ml, lota: JIE83 

AMKZ 29, Laboratorio Scheramex. Se utiliza como diluyen

te caldo Iueller-Hinton. 

Cálculoss 80 mg/2 ml 80,000 mcg/2ml 

0.5 ml 20,000 mcg/0.5 ml 

0.5s20 1,000 mcg/l ml 

1.0 ml l,000 mcg¡l ml 

1:5 200 mcg/l ml 

0.5 ml 100 mcg/0.5 ml 

3) El inóculo se prepara, tomando de 2 a 3 co

lonias en 6 ml de caldo lr'!ueller-Hinton, que se lleva a 

incubar a 37°c durante toda la noche. se prepara una di-
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lución de lsl,000 en caldo • .Despuás de efectuar la dilu

ción, se toma una muestra dep6sitandola en una celda fo

tométrica para medir el~ de transmitancia a 475 nm 

(filtro azul), debiendo dar como resultado 98~ y tomando 

este valor como referencia para que las demás muestras 

se estandaricen. se tiene así una ooncentraoi6n aproxim.! 

da de 105 a 106 microorganismos por mililitro. 

4) Agregar a la serie de tubos que se han mar
cado del 1 al 10, 0.5 ml del inóculo. El volwnen final 

de cada tubo es ahora de 1 ml, y la concentración del 

antibiótico va de 100 mcg/ml a 0.39 mcg/ml,·en orden de

creciente por diluciones al doble, (tabla I) 

5) Incubar las series de tubos a 37ºc durante 

12 a 18 horas. El último tubo, donde hay menor concentr.! 

oión del antibiótico de la aerie y que no presente cree,! 

miento, se toma como índice de concentración bacteriost,! 

ti ca. 

6) Para determinar la concentraci6n bacteri

cida, se lleva a cabo la resiembra de los tubos que pre

senten inhibición, a tubos con 0,5 ml de caldo Mueller

Hinton. El resultado se ootiene despuás de incubar a 

37°c durante l2 a 18 horas, (tabla II) 
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\JI 
l.O 

Tubo 

1 

2 

3 

4 
5 
6 

7 

8 

9 
10 

Tabla Ia Diluoidn seriada de antibiótico• 

(preparaoi6n de loa tubos) 

Dilu;yente Cultivo 
(medio) Anti bi6tioo diluido 

agregado 
agregado agregado 

(ml) (ml) 

- 0.5 ml 0.5 
0.5 0.5 ml 0.5 

0.5 0.5 del tubo 2 0.5 
0.5 0.5 del tubo 3 0.5 
0.5 0.5 del tubo 4 0.5 
0.5 0.5 del tubo 5 0.5 
0.5 o. 5 del tubo 6 0.5 
0.5 0.5 del tubo 1 0.5 

* 0.5 0.5 del tubo 8 0.5 
0.5 nada 0.5 

* Eliminar 0.5 ml del tubo 9. 

Conoentraoi6n 
de antibi6tioo 
final (mog/ml) 

100 

50 

25 

12.5 

6.25 

3._125 

1.56 

0.78 

0.39 

o ero 
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Tabla II1 Eaque• de la dete:rminaoi6n de los nivela11 

baoteriost4tioo y baoteri~ida de un antibiótico para 

un mioroorprdsmo determinado. 

Conoentnoi6n 
del 

antibiótico 
(mog/ml) 

RNul ta4o de po•te) riorea 11uboultivoi 
•n meclio• liquido. 

1 El punto terminal indioa aproximada
.¡. mente la oonoentraoi6n inhibitoria 

1 
mínima ( OIM) 

uu uu i~VV~ g 
UU UU ~W®~ ~ 

1----·---' 

- + 

La turbidMS indio& crecimiento m'8 
all' de la concentración baoteriom 
t4tioa. -

1 +t1 +++ +++ +++ +++ 

1 
:mn· este OHo hay oreoimiento 
en diluciones m4s all' de la 
oonoent:r10i6n baoterioidao 



RESULTADOS 

Se estudiaron 58 cepas de stapl!ylococcus aureua 

frente a concentraciones decrecientes de gentamicina 1 

e• agruparon de acuerdo al origen de la muestra: 

En la tabla III se enlistan. las concentraciones 

bactericidas y en la tabla IV las concentraciones bacte

riost,ticas. En la tabla V se hace la comparaci6n entre 

la concentración bactericida y bacteriostática, el núme

ro de cepas y el porcentaje acumulativo. 

Observando que la concentraci6n bactericida oscila entre 

o.78 y 100 mcg/ml y la concentración bacteriostática en
tre 0.39 y 100 mcg/ml. 

En las 50 cepas de Escherichia coli estudiadas, 

los resultados se clasificaron de la siguiente maneras 

En la tabla VI se dan las. concentraciones bact.!. 

ricidas y en la tabla VII las concentraciones bacterios

t,ticas, que se enlistan de igual forma a las anterio

res. En la tabla VIII se realiza la comparación entre la 

concentración bactericida y bacteriostática, dando el n~ 

mero de cepas y el porcentaje acumulativo. Se observa 

que la concentraci6n bacteriostática oscila entre 1.56 y 

100 mcg/ml y la concentracióa. bactericida entre 6.25 y 

100 mcg/ml. 
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Tabla III1 Las oonoentraoionee baoterioidaa de gentamioina en 
forma deoreoiente que aot6an sobre 

Sta¡¡hylooooo\18 aureus 

:thlme:ro Oripn de la d lt\ ~ t(j' \O <O ~ • 
d• muestra 5?.. t(j' C\I • ... lt\ I'-... \O • • • • 

muestra ... ª "' ... o o 

1 .lilnldado farinpo B 
9 " B 

20 " B 
22 " B 
19 " B 
33 • ll 
41 " ll 
53 " ll 
8 • B 

11 " B 
15 " ll 
28 • ll 
34 " B 
35 " B 
42 " B 
55 " B 
2 " B 

16 " B 
23 " B 
25 " B 
31 " B 
38 " ll 
40 " B 
56 • B 
58 • ll 
12 " B 
36 " B 
39 " B 
57 • B 
26 " B 
49 " B 
37 " B 
50 • B 
51 " B 
13 lm1dado vagill&l. B 
21 " B 
29 " B 

B - bacterioida. 
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CIJB'l'Iltl'ACIO!i1 Las oonoent:raoiones baoterioidas de gentamioina en 
forma decreciente que actúan sobre 

Stapb.ylooooous aureua 

:Nómero ~ ll'\ 
a:> "' ~ Origen de la 11'\ ~ 

(\j \O 

~a • ... U"\ r- ,.,, 
de muestra o t(i' (\1 • • • • • 

muestra U"\ ... \O ,.,, ... o o o 

30 EEudado vaginal B 
44 11 B 
18 " B 
48 B 
54 ti ll 
27 Heoes B 
45 " B 
46 " B 
32 Orina B 
52 F.aperaa B 
10 " B 
43 .kudado nasal B 
3 Exudado farlngeo Rel •ist ~nte 
4 11 Re1 sist ~ntE 
5 " Re ~ist ~nte 
7 11 Re ~ist lentE 

17 Emdado vaginal Re l!iBt 111nte 
6 Heoes Re 'ist lentE 

24 " Be l!ist IBntE 
14 Orina Re 11ist 1BntE 
47 " Re ~ist lentE 

B - bactericida. 

63 



Tabla 1Y1 IBs concsentraoionea baoterioatiltioae de sen"6mioi .. 
en foJ.'111& decreciente que aot'6an aobzoe 

Staph,Ylocooous aureus 

:tiúmero Origen de la ~ "" ll'\ !:{¡' C\I \O CX) ~ de • ... U'\ r-
muestre. 8i ~ U'\ t\l • . • o • 111\1.ElSt:ra C\I ..... \O l""I ..... o .... 

1 Exudado i'arírigeo b 
9 11 b 

22 11 b 
15 11 b 
20 " b 
33 " b 
41 " b 
53 " b 
11 " b 
19 11 b 
34 11 b 
35 11 b . 
55 " b 
58 11 b 
8 11 b 

16 " b 
23 11 b 
25 " b 
28 " b 
31 " b 
38 " b 
40 " b 
42 11 b 
57 " b 
2 " b 

3' .. b 
12 " b 
37 " b 
39 • b 
49 .. b 
50 " b 
56 " b 
26 " b 
51 " b 
13 ll:ludado vaginal b 
29 " b 

b - 1-cteriost4tioo. 
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ODETil:lJACIQB1 Las oomentraciones baoteriost4tioae de gentami.oim 
en forma deoreoiente que aot'llan sobre 

StaPb,ylooooous aureus 

ltlle!o Origen de la ~ Lt'\ !:{j' !:{j' \O co O\ i • .... Lt'\ t'- "" d• muestra. ~H 
o ~ C'1 • • • • • 

llUeSt%8 U'\ .... \O M .... o o u 

30 Ezudado vaginal b 
44 " b 
48 11 b 
54 " b 
18 11 b 
21 11 b 
45 Heoee b 
46 " b 
27 11 b . 
32 Orina b 
52 Esperma b 
10 11 b 
43 Nasal b 
3 Ei:udado :t'ar!xlgeo Rei ist ~nte 
4 11 Re ist ante 
5 11 Re ist mte 
7 " Re ist mte 

17 Exudado vaginal Re ist mte 
6 Heces Re ist mte 

24 11 Re iet ente 
14 Orina Re ist ~nt11 
47 11 Re iet l!nte 

1 

b - 'bacteJ:'iost,tioo. 
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Tabla V1 Compareoi6n entre la oonoentre.oi6n baoterioida 
y baoterioet4tioa de gentamioina sobre 

Stapl!ylooooous aureus. 

liloteriost!1tioo l!a.oterioida 

rrtJg/ml. No. de ej. roog/ml No. de 
oepae o epas 

100.00 1 2 100.00 11 
50.00 10 17 50.00 9 
25.00 8 14 25.00 10 
12.5 8 14 12.5 10 
6.25 10 17 6.25 4 
3.125 2 3 3.125 -
1.56 6 10 1.56 4 

' 0.78 3 5 0.78 1 
0.39 1 2 0.39 -
o.oo - - o.oo -

Resistente 9 16 Resistente 9 
Total 58 100 Total 58 

f, 

19 
15 
17 
17 
7 

-
7 
2 

-
-

16 
100 



'abla Ylt IM oomentraoiones baoterioidas de ger.tamioina en 
forma decreciente que aotOan sobre 

&!oheriohia ooli 

B&iero Origen de la ~ lt'\ to ~ \O co O\ 
de muestra 

ªª ~ 
• • - "' t-- "' ~ C\I \O • • . • 

mueet:ra - M ... o o 

V kudado vaginal B 
VI " B 

VII " B 
IX " B 
II t B 

XII B 
XV B 

MI B 
XIX ll 
XXX B 

XXXVIII B 
XXXIX B 

lL " B 
XLI " ll 
JLV 11 B 

lLVIII 11 B 
XLIX " B 

IX 11 B 
m 11 B 

X " B 
XXXIII " B 
XXXIV 11 B 

II Orina B 
XIV " B 

mn B 
nv B 

mIII ll 
XXXI B 
XLII ll 
XLIV ll 

L B 
mI B 

x:xrm: ll 
XXIII 1 ll 

IV ixudado f aringeo B 
Jlll " B 

B - l:acterioida. 
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COl';TnIUACIONa Las oonoentraoiones baoterioidas de gentamioina en 
forma deoreoiente que aotóan sobre 

Esoheriohia ooli 

Nllme:ro Origen de la ~ "' l:(j' l(i' \O c:o O\ 

de muestre. 
. ... "' t'- "" o ~ C\I • • • • • 

muestre. ... 8 U'\ .... \O "" .. o o 

XXVI El:udado faríngeo B 
XXVII 11 B 
XXIX 11 B 
XLVI 11 B 
III 11 B 

XLVII 11 B 
XXXII 11 B 
y.xxv 11 B 
XVI Leai6n B 

lXXV1 Fsputo B 
mI ikudad.o vaginal Re bis1 lent1 

XLIII 11 Re aisi lent1 ' 

I Oriria Re 13is1 1ent1 

:; 

B - bloterioic!a. 
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Tabla VIIa Las ooooentr:icionee bo.oteriostátioas de gentamioina 
en forma deoreoiente qua aotíian sobre 

Esoheriohia ooli 

Ntlrnero Origen de la ~ lt"I ~ ~ "' ~ °' de • .... "" l""I muestra o l(i' N • • • • • mUGat:ra --a u-. ... \O l""I .... o o 

XXX lmlado vaginal b 
XLVIII b 

V b 
VI b 

VII b 
IX b 
XI b 
XV b 

nx b 
XXXVIII b 

XXXIX b 
XL b 

XLI b 
'XLV b 

XLVI b 
XLIX b 
lII b 

MI b 
XX b 

XXI b 
XXXIII b 

X " b 
XXXIV " b 

lXVIIl Oril'l&. b 
11 11 b 

XIV " b 
mv " b 
XXXI " b 
XLIV " b 
mn " b 
mI 11 b 

XXV " b 
XLll " b 

L 11 b 
XXXVII " b 
mn 11 b 

b - baoterioatátioo. 
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CO:t;Til:UACION 1 las conoentraoioneo b:loteriostátioas de gentamioina 
en forma deoreoiente que a.ot'Oan sobre 

Eaoheriohia ooli 

-N'llmero Origen de la ~ "' ~ 
l:{j' \() CD O'\ 

~ de • .... "' t- ""' muestra o l:{j' "' • • • • • 
muestra .... 8 "' .... \() ""' .... o o o 

XXVI Elr;udado faríngeo b 
XXVII 11 b 

IV 11 b 
XXIX 11 b 
XLVI 11 b 
XIII " b 
III 11 b 

XLVlI 11 b 
XXXII 11 b 

'XXXV " b 
XVI Lesi6n b 

XXXVI Esputo b 
. 

VIII Enldado vaginal Re 'is1 entE 
XLIII " Re !is1 ent1 

I Orill& Re !is1 ent1 

' 

b - baoteriost4tico. 
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Tabla VIIIa Compara.oi6n entre la oonoentraci6n baoterioida 
y baoteriost4tioa de gentamioina sobre 

Eeoheriohia ooli 

1Boteriost4tioo llaoterioida. 

rNJg/ml 
No. de 

'/> 'IOOg/ml :No. de r¡, o epas o epas 

100.00 5 10 100.00 34 68 
50~00 24 48 50.00 4 8 
25.00 10 20 25.00 3 6 

12.5 5 10 12.5 3 6 

6.25 1 2 6.25 3 6 

3.125 - - 3.125 - -
1.56 2 4 1.56 - -
0.78 - - 0.78 - -
0.39 - - 0.39 - -
o.oo - - o.oo - -

Resistente 3 6 Resistente 3 6 
Total 50 100 Total 50 100 
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DISCUSION 

Bl empleo exagerado de antibióticos ha determi

nado una variación en la susceptibilidad bacteriana 1 

una disminución en el valor quimioterapéutico de un ant_! 

biótico por la resistencia que ofrecen los microorgani,! 

mos. 

Aa! queda determinado en el caso de gentamici

na, considerada como un antibi6tico de amplio espectro 

con acción sobre bacterias Gram positivas y Gram negati

vas en dosis moderadas y que ahora requier6 de dosis al

tas para llegar a actuar como bactericida. 

Quizá para llegar a efectuar un estudio exacto 

sobre la dosis bacterioetá.tica y bactericida de un anti

biótico, hafa que considerar una serie de factores que 

intervienen en la susceptibilidad de una bacteria, como 

son, el lugar de establecimiento de la cepa, tratamien

tos administrados con otros antibióticos 1 tal vez que 

el microorganismo sea o no una cepa de tipo hospi tala

rio, pues todo esto determina resistencia bacteriana y 

variación en la acción bacteriostática y bactericida del 

antibiótico • 

.Analizando los resultados encontramos que las 

concentracionea bactericidas para staeh¡ylococcus aureua 
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están entre 0.78 y 100 mcg/ml encontrando cepas resist~ 

tes a la máxima concentración. La acción bacteriostática 

fluctúa entre 0.39 y 100 mcg/ml, lo que indica la adqui

sición progresiva de resistencia de los microorganismos 

ya que es a la concentración de 50 mcg/ml donde se efec

túa en mayor proporción la actividad bactericida y bacte 

riostática. 

En el caso de Escbericbia coli, la actividad 

bactericida está determinada en un porcentaje más alto 

y, a la mayor concentración para la actividad bacterios

tática, el mayor porcentaje corresponde a la concentra

ción de 50 mcg/ml. 

En resumen, estas determinaciones de la acción 

bactericida y bacteriostática sugieren una terapia a co_!! 

centraciones más bien altas, aunque hay que tomar en 

cuenta el lugar de la infección sobre todo cuando se tra 

ta de enterobacterias que adquieren fácilmente resisten

cia por presentar ya el plásmido o factor de resistencia 

(B). 
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CONCLUSIONES 

l) Bl empleo de la t6cnica de diluci6n seriada 

de un antibiótico, permite determinar la concentración 

bacteriostática y bactericida de gentamicina (presenta

ción comercial sulfato de gentemicina "Garamicina") fren 

te a Stapl!ylococcus aureus 1 Escherichia coli, prove

nientes de diversos tipos de muestras. 

2) El medio de cultivo caldo Kueller-Hinton, 

es el más indicado para las pruebas de susceptibilidad 

al no presentar el fenómeno de antagonismo ... 

3) La turbidez del inóculo se determina medi8!! 

te la medición del ~!, empleándose esta técnica debido a 

que al utilizar el sulfato de bario para estandarizar 

la suspensión bacteriana, se obtiene una concentra.ción 

muy elevada lo que impide la medición. 

4) Be importante para la práctica médica deter 

minar la acción del antibi6tico sobre diferentes cepas 

bacterianas. 

5) Bl uso masivo de gentamicina ha alterado la 

sensibilidad de las poblaciones bacterianas. Por cona! 

cuencia, se requieren concentraciones cada vez más elev.! 

das para que el antibiótico tenga acción bacteriostática 

y bactericida frente a los agentes bacterianos. 

74 



APENDICE 

Caldo infusión de carne 

:Preparacións 

a) Poner 500 g de carne de res molida en 1 1000 

ml de agua y dejar macerar en el refrigerador entre 12 

y 24 horas. 

b) Espumar la grasa, filtrar por medio de gasa 

y hervlr vigorosa.mente durante 30 minutos. 

e) Restaurar el volumen perdido de agua.· 

d) Filtrar a través de gasa para separar las 

partículas de carne y dejar que sedimenten. 

e) A. cada l,OOO ml de infusi6n anadirs 

Peptona de carne 10 g 

Cloruro de sodio 5 g 

f) Calentar para, disolv~r la peptona y ajustar 

el pH de 7.6 a 7.8. 
g) Hervir durante 30 minutos, dejar enfriar a 

unos 30°c, filtrar a través de papel filtro, distribuir 

en matraces erlenmeyer·y esterilizar a 15 lb durwite 15 

minutos. 
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Caldo Iueller-Hinton 

Preparaci6ns 

Peptona de caseína 

Almid6n 

1.75 g 

0.15 g 

Infusi6n de carne 100 ml 

Esterilizar a 15 lb durante 15 minutos. 

Caldo cerebro-coraz6n, caldo de .manitol rojo 

de fenol, agar con eosina y azul de metileno, a.gar gelo

sa-sangre, agar con sal y manitol, caldo de urea, medio 

de Kligler, medio de SIM. (7) 
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