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1 N T R o o u e e 1 o N 



Ya que la especie.humana constituye el único reserv! 

rio conocido del Género Neisseria, que incluye 2 especies -

Gramnegativas de cocos pi6genos que son pat6genos para el 

hombre: N, meningitidis y N, gonorrhoeae, es de interés de 

salud pública y epidemiológica, el estudio de esta bacte- -

ria, por su virulencia y patogenicidad, Este género tam- -

bién incluye una serie de especies no patógenas localizadas 

en el aparato respiratorio superior que, en consecuencia 

pueden confundirse con meningococos, Amás aún, N. subfalva, 

N. perflava y N. flava forman parte de la flora farfngea 

normal, y todas raramente causan meningitis, También N. 

lactámica se encuentra frecuentemente en aislamientos de 

muestras de garganta y región nasofarfngea, 

La neningitis cerebroespinal epidémica, actualmente­

llamada meningitis meningoc6cica no fue reconocida como una 

enfermedad contagiosa hasta comienzos del siglo XIX. Se -­

fueron descubriendo epidemias en todos los continentes rec! 

naciéndose su existencia especialmente entre personal mili­

tar, El gérmen causal fue aislado por primera vez por - -­

Weichselbaum en 1887 a partir del lfquido cefalorraqufdeo -

de un paciente afectado de meningitis purulenta, 

Estudios clfnicos, bacteriológicos y epidemiológicos 

han demostrado que: 1) La meningitis meningocócica aparece 

de modo endémico y epidémico; 2) el promedio de portadores 



de meningococos entre la población es relativamente alto -

y constante¡ y 3) una forma da enfermedad meningoc6cica -

no meníngea, denominada meningococcemla, puede ser conse-­

cuencia de la invasión de la corriente sanguínea por el -­

germen, 

Es conveniente dividir las enfermed~des meningoc6cj_ 

cas en entidades cl!nicas: nasofaringitls, meningitis --

sépticas y meningococemia. La nasofaringitis se trata de­

una infección de la nasofaringe habitualmente de corta ev~ 

lución y con frecuencia asintomática. Desde este sitio la 

infección es susceptible de propagarse a zonas adyacentes, 

al torrente circulatorio y al sistema nervioso central. 

A pesar de ser un patógeno primario y una de las -­

causas más frecuentes de meningitis, se aisla también de -

la garganta y región nasofaríngea de individuos sanos, La 

frecuencia de los individuos portadores varía con la esta­

ción y la naturaleza de la población estudiada, pero siem­

pre es apreciable. Se desconoce la interrelación entre el 

estado de portador y la meningitis. 

Es de importancia práctica enfatizar que los contai 

tos familiares susceptibles son aquellos con mayor riesgo­

de adquirir la enfermedad meningocócica. Esto debe colo-­

car el foco de atención en 1 os niños pequeños dentro de 

una familia con casos reconocidos, y dar la perspectiva 



apropiada al temor de adquirir la enfermedad, 

Son especialmente propensos a la infección los ni·· 

ñas menores de 5 años y adultos jóvenes en el grupo de - • 

15-25 años, En la enfermedad meningogócica de la pobla- -

ción civil, los fndices más elevados de morbilidad se en--

cuentran en niños de menos de 1 año, 

La rr.ortalidad de la meningitis meningocócica no tr2_ 

tada es de alrededor de un 85%, aunque, empleando un inten 

so tratamiento antimicrobiano puede reducirse a menos de -

un !X; sin embargo, en .la población general la mortalidad· 

es de un 15%, 

El tratamiento con penicilina u otros medicamentos-

. no erradica el estado de portador, La rifampicina puede -· 

erradicar a menudo el estado de portador de meningococos y 

servir como una quimioprofilaxis para contactos caseros, y 

otros contactos estrechos. 

Se ha motivado a realizar este trabajo en el que se 

determina e 1 índice de personas que sin presentar s fntomas, portan 1 a 

bacteria (N. meningitidls), y que, por lo tanto, puede
0
n transmitirla­

ª individuos que carecen de la inmunidad adecuada o que son suscepti­

bles, para demostrar que es de importancia prestar mayor atención al 

problema para evitar el aumento del número de portadores por medio de 
una profilaxi~ adecuada, ya que el fndice de mortalidad ocurrido por-

1a bacteria acusando enfermedad·, es relativamente alto, 



G E N E R A L ·¡ D A D E S 



P O R T A O O R E S 

Es de gran importancia para la diseminación -
de esta bacteria las influencias de las condiciones am­
bientales, climáticas, geográficas, de las característi 
cas propias del individuo y el contacto con portadores, 

Un segmento grande pero variable de la pobla­
ción son portadores nasofaríngeos de meningococos, pero 
relativamente pocos desarrollan enfermedad. 

Se clasifica como portador a cualquier perso­
na o animal que alberga y elimina g~rmenes pat6genos v!. 
vos, aunque no se manifieste en el mismo, afecto alguno 
de la infección. Parece ser parcialmente inmune al mi­
croorganismo, aunque este siga desarrollándose en algu­
na parte de su cuerpo. Generalmente no se descrubren • 
los portadores hasta que han transmitido la enfermedad 
a otras personas susceptibl~s. 

Los portadores pueden clasificarse de la si­
guiente manera: 

Portadores crónicos, son aquellos en los que 
persiste por largos periódos el estado de portador. 

Portadores convalecientes o temporales que e­
liminan microorganismos después de recuperación aparen­
te de un ataque de la enfermedad. 

Portadores por contacto, son individuos que 
adquieren y albergan un germen patógeno como consecuen­
cia de íntimo contacto con un caso de enfermedad trans­
misible. Son generalmente personas inmunes a la enfer-



-medad en cuestión, ya por inmunización artificial o 
por haberla padecido previamente. Por ejemplo, un indi­
viduo que cuida a un paciente diftérico, pero que ha si­
do inmunizado anteriormente, puede captar microorganis­
mos y convertirse en portador temporal. 

Casos subclínicos, se trata de sujetos que no 
han padecido la enfermedad, o que son parcialmente in­
munes, pero quienes, al contacto con el microorganismo, 
desarrollan una infección tan leve que no parecen enfer­
mos. No todos los casos subclínicos son peligrosos, ya· 
que muchos no eliminan namero· suficiente de mtcroorg1 
nismos para producir la enfermedad en otras personas, -
pero en algunos casos evidantemente actOa como fuente de 

·infección. 

El portador nasofaríngeo adulto es importante 
en la transimisión de meningococos y proporciona un re­
servorio de infección desde el cual los organismos pasan 
a una familia. Este estado de portador puede durar de ' 
varios días a varios meses, con duración media de 10 me­
ses en ausencia de epidemia. su importancia reside en 
la existencia de una reserva de reningócocos que, al -
mismo tiempo aumenta la capacidad inmunitaria del hués­
ped. El estado de portador es mayor en miembros de la 
familia de un paciente con enfermedad meningocócica. En 
caso de epidemia se han observado tasas de portador de 
151 en familias con enfermedad identificada, en compar1 
ción con el 3.6% en familias sin enfermedad. 

La enfermedad meningocócica en poblaciones mi­
litares se asocia con tasas de portadores nasofarfngeos 
de hasta 90%, 
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El ~ortador aslnotomático se considera como un 
eslabón Importante en la epidemiología de las lnfeccio· 
nes meningocócicas. 

Los enfermos de meningitis representa una fue~ 

te de infección insignificante, y el aislamiento de los 
mismos tiene, por lo tanto, una utilidad limitada, Es · 
de mucho mayor importancia la reducción de los contactos 
personales en una población con una elevada tasa de 
"portadores", lo cual se logra con buena ventilación y. 
evitando las aglomeraciones. 

S U S C E P T l B 1 L l O A O 

Aunque las epidemias de meningitis son conocl· 
das en todos los continente5, una clásica area endémica 
es el cinturón de meningitis en Africa. La enfermedad 
probablemente no apareció en ésta región antes de 1880, 
pero desde entonces ha ocurrido regularmente. El cin­
turón de meningitis se extiende de Sudán en el Este a 
Mali y Guinea en el Oeste. La razón de esta peculiar 
distribución no es conocida, aunque se ha atribuido al 
viento del desierto, condiciones climáticas, hábitos de 
la gente y otros factores. La dimensión del problema es 
impre5ionante: En perlódo de 10 años de 1951-1960 por 
lo menos ocurrieron 340,000 casos, con 53,000 muertes en 
7 pafses del cinturón. Desde la 2da, Guerra Mundial, la 
organización mundial de la Salud estimó el cálculo anual 
de incidencia como aproximádamente 70 casos /100,000 per 
sonas. 



Largas epidemias aparecieron prácticamente en 
todas las areas del mundo hasta 1940, La segunda Guerra 
Mundial fué acompañada por largas epirlemias meningocócidas, 

En países industrializados las enfermedades -
debido a N. meningitidis a menudo varia, con más casos en 
la primavera y otoño. Este patrón se observó durante con­
diciones epidémicas y no epidemicas. En 
trópicos y subtrópicos la temporada de epidemias meningo­
cócidas del mismo modo se ven influenciados por las condi­
ciones climáticas, En el area de Sao Paulo de Brazil, por 
ejemplo, epidemias del grupo L y grupo A en 1971-1974 emp~ 
zaron en mayo y junio en el punto de transición de la es­
tación de lluvia a la estación seca. 

Las enfermedades meningococieas es rnls coman -
en niños de edad preescolar. En Estados Unidos y en Fin­
landia, niños menores de 5 años de edad proporcionaron el 
55% de todos los casos. De cualquier manera ciertas dife­
rencias en la distribución de casos existen de arca a are~. 

La incidencia anual entre personas de 5 a 19 -
años de edad, fué de 2.7/100,000 durante los 4 años antes 
de la epidemia en Finlandia en 1973-1976, en contraste con 
21.4/100,000 por año en 1974 y la caída a 'normal' ( 1,7/ 
100,000) en los 4 años después de la epidemia (1977-1980). 
A pesar de este cambio, niños menores de 5 años, aún con­
tribuyen a más casos; 1/3 de pacientes son de 5-19 años de 
edad, y 1/3 son mayores o iguales a 20 años. 

La enfermedad meningocócicas afectan a gente -
de ambos sexos. En resumen, se reportó una ligera eleva­
ción de la incidencia entre mujeres algunas veces, La prt 
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-ponderancia de .elevados casos entre hombres fué particu­
larmente debida a una alta incidellcia de enfermedades me­
ningocócica entre los militares. En general, hombres que 
trabajan fuera de casa, por lo tal\ to, son más probables -
que contraigan la enfermedad, que mujeres y niños, quienes 
generalmente permanecen en casa. Entre 370 pacientes ana­
lizados en Finlandia, al principi1> de una epidemia, el -
número predominante de adultos ho111bre fué debido a repre­
sentantes alcohólicos cronícos Y'iviendo on casa de pen­
sión. Sin embargo, durante el periódo posterior a la epj, 
demia (1977-1980), 28% más de homl> res que mujeres desarro­
llaron la enfermedad. Incidencias de la enfermedad en ni­
ños y niñas fué similar entre 147 niños·estudiados en Bél-. 
gica 1969-1972. 

Las enfermedades menil\ gocócicas son también -
consideradas como enfermedades militares, y efectivamente 
ésta incidencia entre reclutas es por lo menos de 4-10 ve­
ces mayor que en 1 a pob 1 ación. general. Una de 1 as razones 
es que es una población cerrada. En tal población, las -
condiciones para la extención del meningococo virulento -
son óptimas, El riesgo de enferma.rse es elevado durante 
la primera semana de servicio, pero no después. El pers.Q_ 
nal milftar permanente no tiene Ull riesgo especial. 

e A R A e T E R 1 s T I e A s 

El género Neisseri a es uno de los 4 géneros i.!l 
cluídos en la familia Neisseriaceile, Los otros géneros de 
la familia son: Branhamella, Moraicella y Acinetobecter. 

Las Neisserias son coc:os gi•amnegativos, inmó-
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-viles, que no forman esporas, crecen en parejas con los 
lados adyacentes aplanados, y ocasionalmente en tétradas y 
en pequenos racimos. Algunos miembros del grupo son habi­
tantes normales del sistema respiratorio del hombre y se 
presentan extracelulares, otros (gonococo, meningococo) -
son patógenos para el hombre y su localización caracterís­
tica es intracelular. 

Los cocos son de pequeno tamano, alrededor de 
0,8 x 0,6 ; sin embargo se aprecian considerablemente -
cambios tanto en el tamano como en la tinción en los que 
empiezan a experimentar autólisis. La división celular -
tiene lugar en 2 planos, siendo el segundo perpendicular 
al primero. Así pues hay una formación transitoria de té­
tradas en los diplococos que se están dividiendo. Las té­
tradas se observan mejor en preparaciones en líquidos de 
bacterias procedentes de un cultivo de 3-6 horas en agar -
sangre. Son mucho menos evidentes en cultivos viejos. La 
forma de división puede servir de ayuda para diferenciar 
Neisseria de al~unos bacilos muy cortos que se dividen en· 
un Gnico plano y, por lo tanto, pueden formar cadenas cor­
tas además de parejas. 

La ultraestructura citoplásmica y de la pared 
de los meningococos y de los gonococos es muy parecida, 
La pared celular que rodea la membrana plasmática posee una 
capa densa, formada probablemente por pentidoglicanos, y -
una membrana extern~. Por fuera de la pared, los meningo­
cocos presentan generalmente una cápsula que contine poli­
sacaridos, pero en cambio, en los gonococos, la presencia 
de cápsula no ha podido ser demostrada. 

La viabilidad de N, meningitidis disminuye rá. 



12 
-pidamente como resultado del secado por la luz solar, -
calor humedo, enfriamiento, pH desfavorables, lisis por -
enzimas de los tejidos o por la enzimas autolfticas meni~ 
gocócicas, o incluso por la actividad antimeningocócica de 
otras bacterias. Sus enzimas autolíticas pueden inactivar 
se por calentamiento de los cultivos a 65°durante 30 minu­
tos o por adición de cianuro o formalina. El límite de -
temperatura es estrecho: 8ptimo entre 35-37ºC; no crecen 
a 22'C; mueren cuando se calientan a ss•c, durante 30 mi­
nutos y suelen ser muy sensibles a los medicamente anti­
microbianos; pH óptimo entre 7.2-77.6, Resisten el conge­
lamiento, La mayor parte de los cutlivos de laboratorio 
mueren en pocos días. 

Los meningococos son difíciles de cultivar, -
fundamentalmente por su gran sensibilidad a los ácidos -­
grasoso tóxicos y los indicios de metales contenidos en -
el agar y las peptonas. El efecto inhibitorio de éstos -
compuestos tóxicos pueden eliminarse por la adición de -­
sangre o suero al medio. El ~lmidón o el carbón también 
pueden fijar esta sustancias tóxicas y neutralizar así su 
acción, Los meningococos son organismos aerobios o facul­
tativamente anaerobios. 

Los cultivos deben efectuarse con el mínimo -
retraso. Si el medio está almacenado en frigorífico, debe 
calentarse en 25ºC antes de usarlo. La superficie de las 
placas del agar deben estar libres de humedad pero tampoco 
arrugadas, estado que indica un nivel de sequedad suficien 
te para inhibir o retardar el desarrollo de N. meningiti­
dis. 

El crecimiento del meningococo se estimula --
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- cuando se cultivan en atmósfera de dióxido de carbono 
del 5 al 10%, Las placas de agar se cultivan a 36-37ºC -
humedad, Es aconsejable colocarlas en una jarra con un -
papel filtro húmedo y con una vela corta (que no forme -
humo), que se enciende justo en el momento de cerrar la -
jarra. El agar chocolate es un medio adecuado para el -
cultivo de meningococos. El medio selectivo de Thayer­
Martfn permite el reconocimiento de N. meningitidis de ma­
teriales contaminados con otra floza bacteriana. 

Las colonias de Neisseria meningitidis son cir 
culares, lisas, brillante, prácticamente sin pigmento, au!!_ 
que algunas capas del grupo B amarillean al envejecer. En 
un medio transparente como el agar Mueller-Hilton, las co­
lonias jóvenes son translúcidas y a menudo iridiscentes. 
Su tamaño depende del medio de cultivo, de la densidad y -
de la edad, Las colonias bien separadas tienen 1 mm de -
diámetro a las 18 horas. Poseen una consistencia aceito­
sa cuando se tocan con una aguja, y se pueden realizar fá­
cilmente una suspensión 'omoglnea del cultiv~ en solución 
salina, SI se prosigue la incubación, las colonias toman 
un aspecto viscoso elástico, como resultado de la linera­
ctón de núcleoprotcínas por parte de las células autolisi! 
das, Estos cultivos viejos muestran una morfologfa celu­
lar atipica y una viabilid.ad reducida, Así pues, no de­
be retardarse el examen de los cultivos iniciales. Se ob­
serva el crecimiento de N. meningitidis a las 18-24 horas, 

Puede observarse que las especies no patógenas, 
con bastante frecuencia (aunque no siempre) forman coloni­
as a 22°C, y en agar ordinario sin sangre, incubadas du­
rante 7 dfas, mientras que los meningococos y genococos y 
muchas capas de N. lactamica no pueden hacerlo. 
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En un estudio ( Mitzel, J,R., J.A. Hunter y W 

E. Beam, Jr 1972) solamente 11 de 822 aislamientos nasof.é!. 
-ringeos de N. meningitidis fueron capaces de crecer en -
agar nutritivo libre de sales incubado a 37ºC y 8% de co2 
a las 24 horas. La adición de o.ax de NaCl al agar nutri­
tivo permite el crecimiento del 741 de los meningococos. 

N. meningltidis es capaz de fermentar ciertos 
azGcares con producción de leido, criterio más importante 
en la diferenciación entre las especies de Neisseria. N. 
neningitidis produce ácido de glucosa y meltosa, mientras 
que N. gonorrhoeae produce ácido sólo de la glucosa. Las 
pruebas del metabolismo de los glúcidos por parte de Nei­
sseria se complican debido a ciertas caracterfsticas de -
estas bacterias aerobicas. Un medio base de agar blando 
como agar cistina tripticasa permite mejorar crecimiento 
que muchos medios líquidos. 

las capas que met~bolizan glucosa lo efectúan 
primariamente por una vía oxidativa, más que por ferment1 
ción, por tanto, será débil de producción de ácido, Du­
rante el crecimiento de las Neisseria, otras enzimas de­
gradan la peptona y producen sustancias alcalinas que ne~. 

tralizan el ácido y causan una reversión del PH hasta vol 
verlo alcalino. Así pues, la reacción debe leerse de las 
16-20 horas. 

Alqunas capas de Neisseria producen reaccio­
nes atípicas en medios con glúcidos. usando ~n medio sin 
tético como una solu¿ión de sales sin fuente nitrógenada 
y 1% de glúcidos, se pueden detectar ejemplos en los que 
la ausencia de acidos es debida al exceso de producción -
de alcalis procedentes de la fuente de nitrógeno, Se inQ 



15 

-culan tubos con ésta solución y el QlQcido, ademls de o­
tro control sin éste, con aproximádamente 1010 bacterias, 
tomando de un cultivo de agar sangre de 16-20 horas. Un 
asa de cultivo suficientamente grande ( 4mm de diámetro 
Interno} colocada con cierto ángulo sobre el cultivo con­
fluénte de bacterias es capaz de tomar flcilmente una bo­
la sólida de bacterias. Las células se resuspenden en el 
lfquido ha$ta conseguir que la densidad final sea superior 
a la del caldo ordinario. Los tubos de incuban en un hafio 
a 35ºC; sin embargo, las enzimas presentes en la cllula ~ 

pueden producir ácidos en menos de 6 horas, Algunos inve~ 

tigadores han propuesto el uso de un medio líquido tampo­
neado con un indicador de pH (rojo de fenal}. 

Algunas capas de N. meningltidis y N. gonorrhi 
eae, que dan una equívoca reacción leido con glucosa al !% 
la dan claramente con la solución de Elrod y Braun con un 
10% de glucosa (Catlln, datos no publicados}, 

Ocasionalmente capas de N. meningitidis son r~ 

colectadas de espécimenes clínicos dando reacciones falsas 
negativas para maltosa sobre agar tripticasa-cistina. Es­
te fenómeno es comunmente atribuído a deficiencias nutri­
cionales en el medio basal tripticasa-cistina para sopor-­
tar el crecimiento adecuado de ciertas capas de meningoco­
cos. Pero se han demostrado que existen microorganismos -
que son autlnticos variantes maltosas negativas en las que 
faltan las enzimas necesarias para la utilización de malto­
sa. Alguna capa de meningococos son productoras pasajeras 
de falsos negativos para maltosa en el primer aislamiento, 
pero adquieren la habilidad para utilizar maltosa después 
de subcultivos. Reacciones de fermentación no especificas 
pueden también resultar de una incubación prolongada de --
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- azúcares en el agar tripticasa-cistina. 

En 1967 Kingsbury reportó que 80% de los als-
1 amientos meningocócicos fueron maltosa negativos cuando 
se probó con el procedimiento convencional. También de-­
mostró que esos microorganismos fueron autlnticas varian­
tes maltosa negativas en las que faltaron las enzimas ne­
cesarias para la utilización de maltosa. 

Un niño de 4 meses de nacido, fué admitido al 
centro de Sanidad Hospital de 14aterbury de emergencia con 
fiebre, irritabilidad y rechazo a comer, El niño aparan­
taba buena salud hasta los 4 días antes de la admisión en 
que desarrolló deshidratación, diarrea y tos. Durante el 
periódo de hospitalizadión cultivos fueron colectados de 
los familiares, incluyendo madre, padre y abuelos mater­
nos. Una N. mcningitidis maltosa negativa, y , se recogtó 
de la nasofarínge del padre, y es posible que el sirvió 
como el portador del organisma para infectar al paciente, 

Cada uno de los aislamientos de meningococos -
recolectados de ·fluído espinal, sangre, nasofaringe y gar­
ganta del paciente, así como de la nasofaringe del padre, 
producieron exhuberante cerecimiento colonial ( 1.5 a 2.0 
mm diámetro) sobre agar chocolate después de 24 horas de -
incubación a 35'C con 5% Atm de co2 • Las colonias fueron 
pigmentadas, y la morgología fué redonda y lisa. Cada ai~ 

!amiento produjo ácido de glucosa pero no de maltosa, su-­
crosa o lactosa, después de las 96 horas de fEcubacidn. 

Aunque los resultados de las bioqufmtcas fueron 
de acuerdo a N. gonorrhoeae, la identificación fué resuelta 
desde la morfología colonial y el crecimiento exuberante -
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- mis tfplco de N. meningitidis. Intentos para ~grupar -
serolígicamente los aislamientos con antisuero meniogocó­
cico no tuvieron éxito. 

Los aislamientos fueron mandados al Connecti­
cut State Departament of Health y al Center for Disease -
Control para confirma~ión. las capas fueron identifica­
das como N. meningitidis y con una técnica inmunofluores­
cente, y la característica usual maltosa negativa fuó con­
firmada. para determinar la utilización de azúcar de esos 
aislamientos, el Connecticut State Departament of llealth, 
empleó una preparación de un medio basal constituyendo una 
peptona proteosa no. 3, extracto de carne y agar base, su­
plementando con fécula de maíz, una concentración final l~>, 

de la pba, de carbohidrato y rojo de fenol como indicador, 
mientras el Center for Disease Control usó el m6todo de -
fermentación rppida descrita por Kellógg y Turner. En re­
sumen todos los aislamientos fueron resistentes alas sulfa­
diacina por el método del disco de difusión. 

De cualquier manera Kingsbury demostró con es­
tudios genéticos que las reacciones entre la negatividad a 
la maltosa y la resitencia a la sulfadiacina se relaciona­
ron con sólo una mutación o la transferencia de un gen. -
Ademls, estudios enzimlticos de cada una de estas capas -
maltosas negativas y resistentes a s~lfadiacina demostra­
ron que los aislamientos carecían de actividad de maltosa­
permeasa y maltosa-fosforilasa. 

Aunque considerables progresos se han hecho pa­
ra minimizar el problema de una reacción de maltosa falsa 
negativa de meningococo, la aparición de un auténtica va-
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-rlante maltosa negativa deja un serio problema para labo­
ratorios que dependen solamente de la utilizactón de carb~ 

hidratos para la identificación de Neisseria, 

En la práctica pueden resultar una identifica­
ción errónea de una maltosa negativa de meningococo como -
N, gonorrhoeae. Claramente, tal error presenta un mayor -
problema de importancia social y epidemiológica para pa-­
cientes y autoridades de la salud, 

Aunque la incidencia actual de capas de N. me~ 

ingitidis maltosa negativa es desconocida, Laboratorios -
son advertidos acerca de ésta variante bioqufmica, Varios 
meses después de que el hospital dió de alta al paciente de 
4 meses de edad, otra variante maltosa negativa de meningo­
coco fué recogida de la nasofaringe de un portador visto -
en nuestra clínica, El aislamiento fué identificado por -
inmunafluorescencia como N. meningitidis grupo C, también 
resistente a la sulfadiacina, 

Estudios adicionales son necesarios llevar a -
cabo para determinar la incidencia de un auténtica varian­
te de N. meningitidis maltosa negativa para identificar la 
magnitud de este problema. Aunque la inmunofluorescencia 
fué usada para confirmar la identificación de ésta capa, 
esta técnica no ofreció una inmediata y práctica solución 
para éste problema y no es uso general en el diagnóstico • 
en el laboratorio. 

Todas las especies del género Neisseria pueden 
reconocerse por su capacidad de oxidar rápidamente al dim! 
til o tetrametilparafenil diamina, que dá lugar a que las 
colonias superficiales adopten primero un color rosado, -
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- que posteriormente se hace negro. 

La prueba de 1 a reducción de los nitratos o ni 
trltos es interesante como ayuda para 1 a identificación de 
algunas especies. 

Grupos de N. meningitidis fueron clasificados 
como virulentosos y avirulentos de acuerdo a su capacidad 
para establecer infeccion meningocócica en ratones con una 
técnica de difusión en agar; se demostró que el hierro ap~ 
ya el crecimiento de los 2 tipos de meningococos. Las ca­
pas avirulentas como las virulentas, pueden utilizar Fe • 
iónico o enlazado. La inhibición reversible de crecimien­
to ocurrió hasta cierto punto para ambos tipos de bacte-­
rias en presencia de hierro unido a agentes sintéticos y 
etilendlamina di ortohidroxifanilacetil ácido. Una dife­
rencia en la respuesta fué demostrada por esos tipos de -
meningococos cuando crecieron en presencia de varios Fe li 
gados a protefnas de nuidos y de tejidos animales. El cr! 
cimiento de las capas avirulentas fui inhibido en gran gr! 
do por conalbumina de huevo. El hierro unido a transferri 
na demostró una significante capacidad inhibitoria solo -
cuando se usó junto con bicarbonato. En condiciones de i~ 

cremento de hierro saturado con ésta protefna, las cepas 
aviruletas de meningococo fueron inhibidas hasta el Gltimo 
extremo. En presencia de ferritina (protefna celular uni 
da al hierro), la inhibición de el crecimiento de 8 tipos 
de cepas no ocurrió sobre un medio pobre en hierro ( menos 
de 5 mg/100 ml), De cualquier manera, con la incorporación 
de hierro en el medio, los efectos inhibitorios de la pro-· 
telna son evidentes. Como la concentración de hierro in­
crementd, la inhibición de hierro incrementó a cierto ni­
vel y subsecuentemente declinó • Se observó una diferen-
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-cia en la habilidad de los tipos avirulentos de meningoc~ 
cos para crecimiento en presencia de ferritina de bazo de 
caballo. Para éste microorganismo, una correlación pare­
ció existir junto con la capacidad de crécimiento de util! 
zar el hierro en presencia de ferritina reducida y la habJ. 
lidad de establecer infección. La proteína ferritina del 
huésped, en estado de reducción, aparte de simplemente ser 
un almacenamiento de proteína de hierro, puede prevenir el 
crecimiento de organismos procariotes. 

En otro estudio, pequeñas cantidades de hierro 
unido específicamente a trasferrina humana, fueron propor­
cionados para estimular infección con N. meningitidis, ce­
pa M 1011 en ratones, por Bruce E. Holbein. Una inyección 
intraperitoneal de 17.5 mg de tranferrina llevando 22.71" g 
de Fe resultó ser 100% mortal para la infección, comparada 
con la no mortalidad de controles, quienes recibieron sol~ 
ción salina. Cinco miligramos de hierro-ferritina, lleva~ 
do 6.Sfgr de Fe, estimuló y prolongó la bacteremia en ra­
tones. Así, Fetransferrina mantuvo la infección, mientras 
la infección ful controlada debido a la limitación de 
hierro en el ratón control. Estudios comparativos con 
apotransfarrina revelaron que el desarrollo de la infección 
ful debida al suministro de hierro. Fe-transferrina fué 
también utilizada para reemplazar una limitación de hierro. 
fueron llevados a cabo con ac, etilendiamina dehidroxife­
nilacetico in vivo. Fe-transferrina abolió la fase lag del 
crecimiento de N, meningitidis en un medio definido. Los 
resultados de este estudio sugieren que fe-transferrina -
humana es una fuente inmediata de hierro para N. meningi­
tidis in Vitre e in Vivo. Estos descubrimientos sugieren 
la hipótesis que los niveles de hierro en la transferrina 
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• circulante del ratón determinan el curso de la infección 
·exper"imental de N. meningitidis. 

CLA SI flCACION 

los meningococos han sido divididos en los gr~ 
pos! A, B, C, O, X, V, Z y Z' utilizando métodos serológj_ 

cos por aglutinación. El antígeno capsular del grupo A 
consiste en N-acetil-o-acetil manosaminafosfato, el poli-
sacárido B es B-alfa-ligado-acetil, ácido 0-acetil neu-
ran1fnico. Además, incluso después de la eliminación do • 
los grupos 0-acctil, el antígeno C se. difercncía del an­
tígeTio B con respecto a su especifidad inmunológica y a 
la facilidad con que puede ser degradado por las neura:ninj_ 
dasa :s y por los ácidos. Los antígenos capsulares de los -
otN s grupos de meningococos no se han caracterizado tata]. 
mente, La mayoría de los procesos meningocócicos se de-
ben a capas capsuladas pertenecientes a los grupos A, O, 
C y V, Las cepas de.l grupo O se aislan muy raramente. 

La gran mayoría de los aislamientos de portadores de meni!}_ 
gococos son de los grupos A, B, y C. La más alta incide!}_ 
cia de enfermedad meningocócica en Estados Unidos desde • 
1972, se debió a miembros del serogrupo O seguidos por 

mienibros del serogrupo B seguidos por miembros del sero­
gru 'POS c. 

Además de los distintos grupos de anfgcnos e~ 
pecfficos superficiales, existen los antfgenos somáticos • 
de diversos grupos, comunes a todas las bacterias, que pu~ 
den explicar algunas reacciones cruzadas. Los meningoco­
cos que se aglutinan por diferentes sueros, se denominan 
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RAS-10. Así, la Escherichia coli aislada del líquido ce­
faloraquideo de recién nacidos con meningitis , posee un 
antígeno polisacárido capsular K1 que se correlaciona -
con la aparente invasividad del organismo en el recién na­
cido, Este antígeno es fácilmente degradado en el huésped 
y es muy poco inmunógenico en el hombre. 

Se han llevado a cabo mayores diferenciaciones 
de organismos dentro de los grupos B y C, por una técnica 
bactericida que identi~ica por lo menos 10 serotipos dife­
rentes de organismos del grupo B. Estos antígenos protei­
cos de la membrana· externa, pueden contribuir a la induc­
ción de inmunidad en el huésped, Estas proteínas de tipo 
específico, son comunes a capas de meningococos de los -
grupos By C. Así, los antígenos del serotipo 2 (II) de 
los grupos By C, son química y serológicamente idénticos 
y han sido asociados con un gran porcentaje de capas que 
provocan epidemias de enfermedad meningocócica de los gru­
pos B y c. 

Además de los antígenos polisacáridos capsula­
res y los antígenos proteicos de la membrana externa, hay 
otros antígenos somáticos uno de los cuales es una frac-­
ción núcleoproteica y otro es un antígeno somático carbo­
hidrato. Estos no han sido quimícamente definidos, pero 
parecen ser comunes para Neisseria dentro de un serogrupo 
específico. 

Cuando las capas capsulares, lisqs, de mening~ 
cocos, se resiembran repetidamente en medios artificiales, 
sus colonias se vuelven a menudo rugosas. las variantes 
rugosas son no capsuladas y relativamente avirulentas, Si 
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se tnoculan ratones con variantes rugosas suspendidas en 
mucina, pueden obtenerse formas lisas a partir de la san­
gre por punción cardiaca. 

En los meningococos se ha observado una trans­
formación genética por acción del DNA¡ los marcadores -­
transferidos incluyendo.la formación de cápsulas y la re­
sistencia a la estreptomicina. 

Los polisacáridos capsulares contribuyEn a las 
proptedades invasoras de los meningococos al inhibir la -
fagocitosis, En presencia de anticuerpos específicos, los 
organtsmosson fácilmente ingeridos y destruidos por leuco­
citos fagociticos. Sin embargo, no hay evidencias que in­
diquen quelos organismos meningocócidos interacelulares -· 
que son visibles con tinción de Gram, pueden multiplicarse 
dentro de las cllulas del huésped. 

Las endotoxinas de los meningococos son básic~ 
mente similares a las de otras bacterias gramnegativas, y -
son responsables del extenso dano vascular que es un comp~ 

nente variable de la enfermedad que producen. 

Los meningococos son relativamente apatógenos 
para la mayor parte de los animales del laboratorio. La 
inyección directa de meningococos en el espacio subarac­
noideo dá lugar a una meningitis meningocócica de diversos 
animales de laboratorio, pero para ello es necesario inye~ 
tar una cantidad tan elevada de microorganismos, que hace 
dudar de la importancia de éste mecanismo patogénico en -
el hombre, Los estudios realizados en el embrión de pollo, 
han dado resultados más interesantes; con independencia -

·del punto de inoculación, los meningococos acaban locali-
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-zándose en lo~ senos craneales, en los pulmones y en la 
meninge, Los cortes seriados de estos embriones no han -
proporcionado evidencia alguna de la extensión de la in­
fección de las meninges, va siempre precedida de una bac­
teria. 

La inoculación intraperitoneal en ratones con 
meningococos suspendidos en mucina gástrica, que protege 
a éstos organismos frente a la fagocitosis por células p~ 

ritoneales, dá lugar a una infección mortal a partir de -
in6culos que contiene no mis de 10 meningococos. Este m! 
todo es generalmente utilizado como prueba para los an~i~ 
cuerpos, así como para el estudio de la efectividad tera­
péutica de los fármacos antimicrobianos' 

I N M U N O L O G 1 A 

En humanos, los polisacáridos A y C de N. men­
ingitidis inducen anticuerpos de grupo específicos. Las -
caracterfsticas antigénica de los meningococos de los gru­
pos A y C, pero no del B, residen en la cápsula, Estos~ 

son anticuerpos protectores, se forman después de infec­
ciones subclínicas con diferentes capas o de la inyección 
de los antígenos. La mayoría de los adultos presentan arr 
ticuerpos séricos que intervienen en la prevención de los 
procesos meningocócicas. Los recién nacidos raramente su­
fren de éstos procesos. Los anticuerpos, están presentes 
en la sangre de estos niños. Estos anticuerpos lgG, de­
tectables en el momento del nacimiento y durante los pri­
meros meses de vida, resumiblemente son adquiridos a tra-
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vés de la placenta. El título más bajo de anticuerpos es­
tá presente en niños entre 6 y 24 meses de edad, lo cual -
se correlaciona bien con el pico de incidencia de enferme­
dad meningocócica esporádica. 

La presencia en suero de anticuerpos humorales 
de la clase IgG JgM e !gA, su correlaciona con la resisten­
cia a la infección. Los reclutas que subsecuentemente de­
sarrollan enfermedad meningocócica durante el entrenamien­
to básico, eran serosusceptibles en el momento de su ingre­
so a la milicia, Los portadores desarrollan títulos de an­
ticuerpos dentro de las 2 semanas de haber adquirido su es­
tado de portador. La inmunidad para el meningococo parece 
identificarse y ampliarse por el transporte de diferentes 
cepas de meningococos y otros organismos con antígenos ·­
id~nticos, lo cual ocurre en forma irregular a lo largo de 
toda su vida, 

Las pruebas inmunológicas comprenden reacciones 
de aglutinación, estudios de anticuerpos fluorescentes y ·' 

reacción de tumefacción capsular para los grupos capsulados 
(serogrupos A y C), Esta se lleva a cabo sobre cultivos -
frescos o directamente sobre líquido cefaloraquídeo. 

El estudio de unión de antígeno radiactivo es • 
el método más sencible para demostrar la respuesta serológ! 
ca de un paciente con infección meningocócica, pero no pue­
den detectarse anticuerpos hasta varios dfas después de -
haberse presentado síntomas de la enfermedad. 

Se pueden cuantificar los anticuerpos a los po­
lisacárdos meningocócicos mediante la aglutinación de par­
tículas de látex o pruebas de hemaglutinación o por su acti-
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vidad bactericida. 

Actualmente se utiliza técnicas de tinción con 
anticuerpos fluorescentes para identificación de N, gono­
rrhoeae y N. meningitidis, La microscopfa de inmunofluo­
rescencia es un método ripido y relativamente sensible pa­
ra detectar N. meningitidis en frotis de sedimicntos de -
líquido cefaloraquídeo. Las cápsulas se hinchan y poseen 
un brillante flurescencia bajo luz ultravioleta.· En manos 
de personal entrenado, éste método es muy valioso en la -
detección de bacterias inviables como resultado de la apl! 
caci6n de la quimioterapia. Sylvana Ca. (Millburn, N.J,) 
y Difco sirven comercialmente el antisuero polivalente co~· 

jugando con fluoresceína. Sin embargo, métodos de inmuno­
fluorescencia directa, similares a los utilizados en la -
actualidad para la identificación de estreptococos del gr~ 

pe A de lancefield en cultivos de garganta. Las globuli­
nas conjugadas con fluoresceína no son suficientemente es­
pecificas para N. gonorrhoeae .o N. meningitidis, y presen­
tan reactividad cruzada con organismos pertenecientes a -
otras especies de Neisseria. Por ello el método directo 
se utiliza actualmente en sólo unos pocos laboratorios es­
pecializados donde el personal está familiarizado con la -
t~cnica y los reactivos se preparan y utilizan bajo un es­
tricto control de calidad, 

Otro método de diagnóstico rápido es la inmuno­
electroforesis, se aplica en las infecciones meningocóci­
cas de la sangre, lfquido cefaloraqufdea y lfquido sino-­
vial, La presencia del antfgeno meningocócico salubre en 
la muestra, se detecta por su precipitación con antisuero 
especifico de cada grupo de N. meningitidis. 
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M E C A N 1 S M O S O E P A T O G E N C 1 O A O 

La mucosa de la nasofarlge, es el sitio usual 
de colonizaci6n del meningococo, y es probable sitio de i~ 

vasi6n de la sangre. Las capas de N. meningitidis son re­
colectadas casi solamente de la faringe posterior, recien­
temente aislamientos de meningococos atacaron significati­
vamente mejor a la faringe que a las células bucales (P=O. 
01). La localizaci6n de meningococos en la faringe poste­
rior es en parte explicada por la receptividad de las cé­
lulas epiteliales en ésta área para meningococos. 

La superficie luminal principalmente compuesta 
de células ciliadas y no ciliadas, y en algunas regiones 
células tipo copa secretoras de moco y células de epitelio 
escamoso. Estudios con microscopio electrónico, demuestran 
que el meningococo ataca selectivamente a la columna de cl­
lul as no ciliadas de la nasofaringe. El meningococo pare­
ce atacar a las microvellocidades de la célula no ciliadas 
de la mucosa en un plazo de 4 horas después de la infección. 
6-12 horas después de la infección la interacción aumenta, 
la microvellocidad rodea al organismo contra la superfi­
cie de la célula, y se observan vacuolas endocíticas que -
contienen los meningococos que se ven en la porción apical 
de algunas células, y se observan vacuolas endocíticas que 
contienen los man1ngococos que se ven en la porción apical 
de alRunas células no ciliadas. Aunque éste proceso fué -
verdadero para células con largas microvellocidades, célu­
las que tienen cortas microvelloc1dades demuestran peque­
ñas evidencias de interacción. Estudios con microscopio -
de luz, demuestran la entrada del meningococo en las célu­
las no ciliadas del epitelio en una manera similar como se 
ve con el gonococo a la mucosa del tubo de falopio. Des--
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-pués de 15-24 horas de infección, el meningococo puede -
verse en el tejido subepitelial. La evidencia es sugesti­
va pero aún no es definitivo que el meningococo alcance el 
tejido subnpitelial por exocitosis. 

Los meningococos con pilis, constantemente son 
los que atacan a las células de la nasofaringe en gran nú­
mero coparado con lo que hacen los meningococos sin pilis. 
El ataque de meningococos piliados diftere marcadamente err 
tre células epiteliales de diferentes tipos. En contraste, 
los meningococos no piliados atacan a todos los tipos de -
cllula por igual, pero en bajo número. Esto sugiere que 
los pilis son importantes mediadores del ataque del mentn­
gococo. El número y la distribución de sitios de recepto­
res de pilis o asociación de pilis de meningococos difie­
ren entre células humanas y pueden determinar sitios de co­
lonización meningocócica. 

La interacción de meningococos con el epitelio 
nasofaríngeo, tal vez son un ~nportante significado por el 
cual la bacteria establece estado de portador o invade al -
huésped. 

S 1 G N O S 5 1 N T O M A S 

La enfermedad meningocócica pued1 aparecer como 
3 entidades clínicas: Nasofaringitis, Meningitis y Meningo­
cocemia (septicemia). 

Los meningococos ingresan en el curso a través 
de las vías aéreas superiores y se establecen en las membra­
nas de la nasofaringe. En este sitio los organismos entran 
a formar parte de la flora transitoria, sin producir sfnto-
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-mas o pueden producir una faringitis exudativa. Esta pu! 
de ser una infección de la resofaringe habitualmente de -­
corta evolución y con frecuencia asintomática. 

El periódo de incubación es de pocos días, ha­
bitualmente menos de una semana. 

De la nasofaringe, los organismos alcanzan la 
corriente sanguínea, produciendo una bacteremia (meningoc! 
cemia), lsta diseminación de meningococos a travls de la 
circulación, di como resultado lesiones metastlsicas en d! 
versas areas del cuerpo, como piel, meninges, articulacio­
nes ojos y pulmones. La meningococemia puede acompaílarse 
de meningitis, artritis, pericarditis y compromiso de vir­
tualmente cualquier sistema. 

La infección de la sangre puede ser acampanada 
por fiebre alta, artritis, oclusión de los pequenos vasos y 

una erupción que se inicia como hemorragias puntiformes (p~ 

tequias) de la piel y las mucosas. En las infecciones gra-
ves la erupción se torna mis extensa. En ciertos casos -
ocurre una evolución sumamente grave cuando una sepsis ful­
minante produce necrosis hemorrlgica de la corteza de ambas 
glándulas suprarrenales. Los profundos efectos fisiológi­
cos de esta afección, conducen a un rlpido col6pso y la -
muerte, El conjunto de cambios que acampanan a la hemorra­
gia cortical, recibe el nombre de síndorme de Waterhouse­
Friderichsen que se asocia muy frecuentemente con el menin­
gococo. 

La bacteremia por Neisseria se favorece por la 
ausencia de anticuerpo bactericida (I9G) o por su inhibi-­
ctón por un anticuerpo bloqueador de lgA o por una deficten 
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-cia de los factores del complemento c6 , c7 y c8• 

La complicación más frecuente de la meningoco­
cemia es la meningitis. Muchos microorganismos pueden pr~ 

vacar meningitis: N. meningitidis, Streptococcus pneumo-­
ntae y Hemophilus influenzae, éstos causan el 84% de todos 
los casos comunicados de meningitis bacteriana. El menin­
gococo es el único que produce meningitis séptica en forma 
epidémica, y en consecue~cia, es el agente etiológico de -
ésta entidad. Los sign.os y síntomas que se encuentran en 
la meningitis son fiebre elevada, escalofrlos, y dolor de 
ca5eza, espalda, abdominal y de extremidades, náuseas y -
vómito, En pacientes muy graves, corre en forma súbita e 
intensa, confusión, delirio y coma. También pueden obser­
varse francas convulsiones o contracciones. Se observa -
rigidéz de nuca y espalda, 

El paciente puede sobrevivir a la enfermedad -
meningocócica sin secuelas detectables o con secuelas di--

. rectas dela infección que son 'evidentes durante el resto 
de su vida. Tales secuelas comprenden sordera del VIII -
par y lesión del sistema nervioso central, y pueden inclu­
ir necrosis de grandes áreas de la piel o amputación de d~ 

dos necrosados, o de incluso una porción mayor de una ex-­
tremidad. En casos no tratados el indice de mortalidad se 
eleva hasta el 80%. La tasa de mortalidad para la meningi 
tis meningocócica en 1978, fué del 13,5% para 1095 casos 
en EEUU. 

No se sabe que es lo que convierta una infec­
ción asintomática de la nasofaringe en una meningococemia 
y meningitis, pero ésta puede ser prevenida por los anti­
cuerpos específicos bactericidas del suero. Los meningo-
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-cocos son fagocitados fácilmente por los leucocitos en 

presencia de una opsonina específica, 

A veces, aunque raramente, el meningococo cau­
sa otras entidades clínicas. Especies de Naisseria, in­
cluyendo meningococos, se han observado como agentes etio-
16gicos en 4,5: 10.7% de pacientes con neumonía, y en 
una serie de 88 pacientes, 771 de los cuales tenían neumo­
nfa y enfermedad meningoc6cica del grupo Y. Arriba del 
291 de meningococos del grupo Y, son aislados de faringe y 
esputo. 

O 1 A G S C O O E 
L A B O R A T O R O 

La infecci6n meningoc6cia se diagnostica espe­
cíficamente por la identif1caci6n de h. meningitis en mat! 
rial obtenido del paciente. Si se dispone de exudados in­
flamatorios, como Líquido cefaloraquídeo, puede hacerse un 
rápido diagn6stico presuntivo por el hallazgo de diploco-­
cos gramnegativos, característicos en los extendidos tent­
~os, Tambiln ocasionalmente pueden demostrarse la presen­
cia de organismos en tinci6n de Gram de lesiones petequia­
les. En casos de septicemia muy grave, se han demostrado 
meningococos en extendidos coagulados de sangre periférica 
o rara vez, en una gota de sangre obtenida del 16bulo de -
la oreja o del pulpejo del dedo. 

Las muestras remitidas al laboratorio para cul­
tivo, varfa según la enfermedad del paciente. Sangre, Lí­

. qui do cefaloraquídeo, muestras de lesiones petequiales de 
la piel, líquido sinovial e hisopados de nasofaríngeo gar 
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-ganta pueden dar cultivos positivos. 

Uno de los principales procedimientos de urge~ 

cia con los que pueden enfrentarse el laboratorio de micr~ 
biología, es el análisis de líquido cefalorraquídeo en pa­
cientes sospechosos de padecer meningitis. Los motivos de 
ésta urgencia son que la meningitis bacteriana es una en-­
fcrmcdad rápidamente fatal, si· no es tratada o si se trata. 
incorrectamente, y que requiere una rápida terapéutica an­
timicrobiana y una rápida identificación del agente etioli 
gico. Siempre que el médico sospeche de meningitis o qui! 
ra erradicarla, deberá llevarse a cabo una punción lumbar 
y examen del LCR. Hay que recordar que generalmente los -
síntomas típicos do mengitis en el adulto, como son fiebre, 
cefalea, v6mito, rigidez de la nuca, no se' presentan en-· 
los niños o recién nacidos, donde aparecen tan sólo vagas 
e lncspecfficas manifestaciones clínicas de meningitis. Un 
indicio de meningitis en un niño es una enfermedad febril 
inexplicable. 

La punción lumbar debe realizarse con asepsia -
estricta, ya que puede producirse fácilmente la contamina· 
ci6n de la muestra, lo que confundiría la fdentificaci6n • 
del agente etiológico. La piel se desinfecta con yodo-po­
vidona. Las muestras se recogen con frascos estériles,·· 
que puedan cerrarse con tapón rosca, a fin de excluir pérdi­
das o contaminación del contenido. No se deben, por tanto, 
usar tubos tapados con algodón o con cierre de goma, y ad! 
más se deben controlar los recipientes con cierre de pre­
sión a fin de confirmar que el cierre es hermético y que al 
abrtrlos no salpiquen parte del contenido. La ausencia de 
microorganismos en una muestra de LCR debe siempre confir· 
marse, no sólo mediante cultivo sino·con una tinción Gram. 
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Es fundamental transportar rápidamente el ejemplar al la­
boratorio, ya que algunos microorganismos como N,meningi­
tidis, mueren debido al almacenamiento o a los cambios de 
temperatura. Por éste motivo, algunos autores opinan que 
deben prepararse los frotis, e incluso sembrar los culti­
vos a la cama del paciente, en cuanto se haya obtenido el 
LCR. Si bien éste es el método ideal, pocas veces puede 
ponerse en práctica. Por lo tanto, el microbiólogo clíni­
co deberá: 1) examinar sistemSticamente la batea para la 
punción lumbar, utilizada en el hospital para asegurarse 
de que los frascos de LCR son de buena calidad; 2) prepa­
rar la piel correctamente, y 3) emplear los sistemas para 
transportar rápidamente la muestra al laboratorio. Para 
el examen microbiológico debe conseguirse una muestra su­
ficiente. El laboratorio de microbiologla debe efectuar 
de inmediato un frotis con tinción de Gram y sembrar los 
medios adecuados. 

Dado que generalmente existen cantidades re­
ducidas de microorganismos, presentes en el LCR infectado, 
éstos se cteben concentrar. El m6todo mis sencillo consis­
te en centrifugar la muestra 2,500 rpm durante 15 minutos 
y ~etirar luego el liquido sobrante para los estudios qui­
micos y ~eriológicos, a la vez que se emplea el sedimiento 
para frotis y cultivos. Esta centrifugación resulta ade­
cuada para aquellos lpiquidos con aumento en el nDmero de 
células inflamadas; no obstante, existe la limitación de 
que en las fases iniciales de meningitis el recuento de -
células puede ser normal a pesar de obtener un cultivo po­
sitivo. 

Las tinciones de Gram o con azul"de metileno 
de sedimiento del líquido cefalorraquídeo centrifugado o 
del material aspirado de las petequias y menudo, muestran 
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- diplococos tfpicos dentro de los leucocitos PMN o fue­
ra de ellos, Debido a que los meningococos se autolisan, 
deben fijarse rlpidamente las extensiones y debe ser exam! 
nado lo más pronto posible. 

En el momento de efectuar la punci6n lumbar, -
el LCR puede sembrarse inmediata y directamente a partir -
de la aguja y la muestra de sangre en placas de gelosa ch! 
colate o medio de Tayer martin e incubadas a 37ºC en una -
atm que contenga 5-10% ~e co 2 (mltodo de la vela). Tambilri 
debe sembrarse un tubo de caldo, y una muestra de éste mi! 
mo LCR, debe incubarse directamente en una probeta, a la 
temperatura de 37: junto con los tuitivos practicados en 
el caldo y en el agar. La resiembra del LCR incubado pue­
de mostrar en ocasiones meningococos cuando los cultivos 
originales son negativos. 

Tanto el LCR como la sangre dan generalmente -
cultivos puros cuya identificación puede completarse me- -

· diante la fermentación de carbohidratos. (tabla de identi­
ficación). 

La incubación directa a 37ºC, del LCR, recien­
temente extraído puede dar lugar a que los meningocos se -
des"arrollen. Es tambiln posible obten.er el desarrollo rá­
pido mediante inoculación del sacovitelino de embriones de 
pollo de 8 a 10 díJs de edad. 

Las colonias de meningococos sobre medios sóli 
dos, particula'r¡nente en cultivos mixtos, pued,en ~er identi 
ficados por la prueba de la oxidasa. 

TaQbién deben realizarse inmediatamente las -
pruebas de hinchazón de la clpsula. Ocasionalmente, anti-
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-cuerpos hom6logos tipospecíficos añadidos al LCR pueden 
originar una reacci6n positiva de precipitaci6n, aGn cuan­
do los meningococos no puedan observarse en las e'ten,io­
nes teñidas del sedimiento centrifugado. 

Un mltodo de hemocultivo correcto, consiste en 
añadir 10 ml de sangre a 100 ml de un medio líquido adecu~ 
do (p, ejempld, caldo de triptosa-fosfato) y sembrar 0,1 

ml de sangre en la superficie de una placa de 1gar sangre 
o chocolate. Ambos cultivos se inc~ban a 37ºC en una pro­
beta y se observan diariamente, durante 7 días, ante de -­
descargados. Si existe una muy acentuada bacte~emia, pue­
de ponerse de manifiesto la presencia de diplococos gramn! 
gativos en extensiones de sangre. 

Se han desarrollado varios procedimientos in­
munol6gtcos para el diagn6stico rlpido de meningitis bact! 
rtana; sin embargo no se emplean demasiado, debido a los -
reactivos y al equipo especializado. Las tlcnicas princi­
pales empleadas son: Microscopía de fluorescencia, Reac-­
ción de hinchamiento capsular, recuento por Inmunoelectro­
foresis y Agultinaci6n por partículas de lltex. Ha obsta! 
te, para la mayoría de los laboratoríos la tinci6n de Gr1m 
sigue siendo el mltodo de mayor confianza y mis convenien­
te, para el diagnóstico rlpido. 

La tlcnica de inmunofluorescencia detecta men­
ingococos en extendidos de sedimiento de LCR y es especial 
mente valiosa para detectar organismos que se han vuelto -
no viables como resultado de quimioterapia previa. Los ª! 
tígenos polisaclridos pueden ser precipitados del grupo e1 
pecffico. 
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Se han utilizado inmunoelectroforesis de con­

tracorriente para la identificación rlpida de polisaclrido 
meningocócico en sangre, LCR y líquido sinovial, El poli­
saclrido capsular a menudo puede tambjén demostrarse en el 
LCR u orina por aglutinación de lltex. 

Las respuestas inflamatorias y no Inflamatori­
as del huésped, son muy atiles para el diagnóstico de la -
meningitis, Los leucocitos PMN so~ lo más frecuentes en -
una meningitis bacteriana aguda. La punción lumbar mues­
tra un líquido cefalorrlquideo francamente purulento y tur 
bio, con presión elevada, proteínas elevadas y cifra Jbaja 
de glucosa. El LCR generalmente contiene más de 100 célu-. 
las/!'-ml con predominio de PMN y conteniendo diplococos 
intracelulars gramnegativos. La ausencia de gérmenes en 
una láminilla coloreada con Gram del sedimicnto de LCR no 
descarta el diagnóstico, Aunque en las fases iniciales de 
una maningitis aséptica pueden predominar los leucocitos -
PMN, rápidamente se produce un cambio a células mononucl~! 
res en 8 horas. En los pacientes con abscesos cerebrales 
se ~reducen cambios citológicos y tímicos; no obstante, los 
frotis y cultivos del LCR son generalmente negativos en -
estos casos. a menos que el absceso se perfore en el espa­
cio subarancnóide o en los ventrículos. 

La orina puede contener proteínas, cilindros y 
eritrocitos. 

La coagulación intervascular diseminada consti­
tuye una complicación importante de las infecciones por me­
ningococo. La determinación del factor V, del facto VIII, 
la cuenta de plaquetas que estl reducida y la elevación de 
las cifra de productos de fraccionamiento de la f~brina pue 
den ayudar al establecimiento del diagnóstico. 
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En los casos de meningitis bacteriana parcial­

mente tratados, pueden también alterarse las proporciones 
celulares y químicas, además de las frecuencias de recupe­
ración o aislamiento de bacterias en los cultivos. 

Por otra parte se ha observado una tendencia 
de los organismos grampositivos a aparecer gramnegativos 
en estos casos, de tal modo que deberían interpretarse cu! 
dadosamente los resultados de un frotts teñido por Gram. 

T R A T A M 1 E N T O 

El tratamiento con •xito de enfermedades meni! 
gocócicas fuá la seroterapia. Esta tlcnica se usó primero 
en 1907-1908 en Francia por Oopter y en los Estados Unidos 
por Jochmann y Flexner, en 1913, sólo un año después de -
los estudios preliminares de Kolle, Nassermann y Jochmann, 
quienes consideraron el antisuero para el meningococo como 
bacteriolítico y antitóxico. Los resultados fueron alenti 
dores, la mortalidad baj6 de 68-801 a 14-251. Por lo tan­
'to, el mltodo se usó en todo el mundo. Junto con la sero­
terapia y cuidado general, la enfermedad se trató con rep~ 

tidas punciones lumbares, bolsas de hielo y medicinas como 
Urotroptna (exametil en tetramina). 

A finales de 1930, la sulfonamida proporcionó 
una prespectiva para pacientes con enfermedades meningocó­
cica; la mortalidad por meningitis meningocócica fu6 usu1]. 
mente no mayor de 5-123. De cualquier manera, en 1964, en 
personal militar en Alemania y California, se observaron -
cepas de grup 8 resistente a sulfonamidas. En la siguien­
te década, cepas de N. meningitidis aisladas de la pobla-. 
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-ción, varió de un total suceptibilidad a 903 de resisten­
cia, Esta gran resistencia a las sulfonamtdas pr~movió el 
uso emplrico de penicilina G como terapéutica de meningi. 
tis debida a N. meningitldis. En 1974 la proporción de -
aislamientos de cepas resistentes a Sulfonamidas entre ce­
pas de grupo e que proporcionaron la mayorla de epidemias 
en Estados Unidos, callaron marcadamente. Pero esta decl! 
nación en la resistencia, no alteró el uso emplrico de pe­
nicilina como tratamiento. La prlctica de profilaxis no 
volvió para el uso de sulfonamidas en todo el pafs. 

En la actualidad, el medicamento de elección -
es la penicilina G (acuosa), Se administran 24 millones de 
unidades/día para adultos; 400,000 unidades /kg/ dla de -
penicilina para niños. Se administra la cuarta parte de 
ésta dosis rlpidamente por vía intravenosa y el resto por 
goteo continuo o en dosis divididas cada 4 horas. 

No son adecuadas las Cefalosporinas para el -
Tratamiento de la meningitis. Si el paciente es alérgico 
a la penicilina, el Cloramfenicol a la dosis de 100 mg/kg/ 
día constituye el segundo medicamento de elección. Se co~ 
tinúa el tratamiento durante 7-10 días por vla intravenosa, 
o hasta que el paciente se encuentre· afebril durante 5 dfas 
y tenga valores normales de glucosa en el LCR y no mis de 
30 - 50 células/!' 1 (linfocitos en su mayoría), en el 
LC,R, 

Las Rifampicinas suministran una excelente prQ 
fil axis excepto en ciertas situaciones de epidemias, tal -
como en el Campo Naval, en que la resistencia a la Rifampi­
cina hace necesario el uso de ambos; rilampicina y m~~oci­
clina para disminuir el desarrollo de resistencia, 
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El choque hipovolémico constituye la complica­
ci6n más grave de la infecci6n por meningococo. El enfo­
que intcial consiste en la expensi6n del volumen de sangre 
con soluci6n salina, mientras se vigila la presi6n venosa 
central, Se agrega lsoproterenol o depamina a la. infusi6n 
si el paciente no responde a la' perfusi6n. 

Se vigilan los signos vitales. Puede necesi­
tarse la respirJci6n artificial con aparatos. Si ocurre 
edema cerebral y, en particular, si hay herniaci6n del en­
céfalo a través del agujero occipital o ésta es inminente, 
la admintstraci6n intravenosa de manitos (2 g/kg) o de u­
rea (0.5 g/kg) puede reducir temporalmente la presi6n in­
tracraneal aumentada. 

Los gluco~orticoides carecen de papel defini­
do en el tratamiento de la meningitis. Cuando el paciente 
se encuentra en estado de choque puede dar buen resultado 
una dosis alta de Prednisona (30 mg/Kg). 

El valor de la heparina es dudoso. Aunque la 
heparina no mejora el pron6stico de la septicemia, esta -
puéde ayudar a corregir los efectos de coagulación. 
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P R O F 1 L A X 1 S 

Para la inmunización s~ disponde comercialmen­
te de vacunas para los grupos A y C. Las vacunas consisten 
en polisacárido meningocócico de grupo específico purifica­
do, y se administran como una dosis única de 50Jlg a adul-­
tos y niños de más de dos años de edad. Las pruebas de -
campo en gran escala en el ejército de los Estados Unidos -
con vacuna para el grupo C, han demostrado una eficacia del 
90% en la prevención de la enfermedad, por grupo C, y una 
disminución del número de portadores de meningococos. Un 
nivel de anticuerpos que se consideran protectivos cont~a 
enfermedades del grupo A ( 2 )'-g/ml) es mantenida por 3 -­
años si la vacunación se toma después de dos años de edad, 
En niños jóvenes, los niveles de anticuerpos caen pronto, 
aunque una dosis elevada puede extender el efecto. 

La inmunogenicidad de estos polisacáridos de­
pende de la edad. Los infante's pueden responder al poli­
sacárddo del grupo A ya a los 3 meses de edad, y pueden -
mostrar una elevación anamnésica de anticuerpos séricos -
cuando se les administra una segunda dosts de vacuna 3 a 
4 meses más tarde, 

En contraste, la vacuna para el grupo C no in­
duce niveles de anticuerpos protectores cuando se adminis­
tr~. a niños menores de 18 meses de edad. Una dosis de re­

.fuerzo no produce respuesta anamnésica, y la vacuna para 
el grupo C no protegió a niños de 6 a 24 meses de edad du­
rante la epidemia en San Pablo, Brazil. 
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En resumen, la vacuna para el grupo A ofrece 
una protección efecttva a todas las edades, y es factible 
el control de epidemi~• por meningococos del grupo A. La 
vacuna para el grupo C pude proteger a sujetos mayores de 
2 años de edad, y por ende permite un significativo con­
trol de epidemias, porque serla Otil en el 60-BOZ de los 
casos esperados. Actualmente l~s vacunas no se aconsejan 
para su uso de rutina en la infancia. De cualquier mane­
ra, el polisacirido capsular del grupo B de meningococos 
es probremente inmun6genico y no existen vacunas para es­
te grupo, ésta es la causamás coman de meningitis meningo­
c6cica en condiciones no epid6micas y tales son corriente­
mente dirigidas a desarrollar una Otil vacuna de grupo B, 
basada en protelnas de la membrana meningocócica. 

Las epidemias en poblaciones cerradas se contrQ 
l~n mejor mediante la administraci6n de antimicrobianos que 
reduzcan a los portadores de meningococos; ya no son útiles 
las sulfonemidas, por la resistencia de muchas cepas. La -
peniciltna y ampicilina no eliminan el estado de portador. 
El medicamento de primera elección es la rifampicina (600 -
mg dos veces al día durante 2 días para los niños de l mes 
a 12 años de edad, 5 mg/kg 2 veces al día durante 2 días -
para los reciln nacidos), pero permite el surgimiento de -
cepas resistentes. 

Existe un riesgo elevado para los miembros ca­
seros, a los cuales se les puede administrar rifampicina o 
minociclina durante 2-3 días. Las personas que tienen con­
tacto con enfermos en centros de atención médica diurna se 
tratan en la misma forma. No deben tratarse los contactos 
escolares ni de trabajo, Sólo se tratan los contactos ho~ 
pitalarios si hubiese ocurrido exposición intensa e íntima, 
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Ejemplo: El que se hubiese tenido que dar ranimación boc! 
boca. 

A los portadores descubiertos accidentalmente 
en quienes se desconoce si tuvieron contactos estrechos -
con un enfermo de meningitis por li general no se adminis­
tra antimicrobianos en forma pr~fil§ctica, Es importante 
también para disminuir el namero de portadores una buena 
ventilación, y evitar aglomeraciones. 



MATERIAL V METODO 
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M E T O O O: 

Se analizan un total de 70 muestra de exhuda• 
dos nasofarlngeos de personas asintomáticas, sin tomar en 
cuenta edad ni sexo, siempre y cuando no estuvieran toman­
do antibióticos. 

Toma de Muestra: 

Para tomar la muestra se Instruye al paciente 
para que respira profundo y la lengua se hace descender -
suavemente con un baja-lengua, Se utilizan 2 hisopos. 
Los hisopos se deslizan entonces entre los pilares tonsi­
lares y por detrás de la úvula, cuidando de no tocar las 
paredes laterales de la cavidad bucal ni la lengua. La 
emisión de un "aah" por parte del paciente sirve para ele­
var la úvula y ayuda a reducir el reflejo de la náusea. 
El hisopo se debe pasar rápidamente de un lado a otro de 
la faringe posterior a fin de obtener una muestra adecua­
da. Una vez recogida la muestra, si ésta no va a ser tra­
tada inmediatamente, el hisopo se debe colocar Inmediata­
mente en un tubo estéril u otro recipiente apropiado para 
su envio al laboratorio. 

El método seguido consistió: 

Con uno de los hisopos hacer 2 frotts, para co­
lorear los uno con azul de metileno, y otro con Gram, y se 
observan al microscopio a lOOX, buscando diplococos gramne­
gativos intra y/o extracelulares. 

Antes de sembrar, dejar que el medio tome tempe 
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-ratura-ambiente . Con el otro hisopo sembrar con el asa 
directamente sobre medio• de cultivo, por a(slamiento: 

Agar chocolate 
Agar sangre 

Incubar las placas de 18-24 horas en una jarra 
con vela pra proporcionar una atmósfera de 5-10% de co 2 a 
37ºC, 

Hacer frotis de las colonias con morfologla ca­
racterística de Neisseria para buscar los diplococos gram­
negativos. Los cultiv~s que fueron negativos volver a in­
cubarse. 

Las coTonias con morfología caractetística de 

Neisseria y qüe se observan al microscopio como diplococos 
gramnegattvos, resembrar en agar chocolate con atm de co 2 
y 37ºC para obtener cultivos puros. 

A las 13-24 horas de incubación observar los 
cultivos. Hacer gram de las colonias y prueba de la oxida­
sa. 

A las colonias oxidasas positivas practicar pr~ 
ebas de fermentaci6n de carbohidratos (Glucosa, Maltosa y 

Sacarosa), e incubar a 37ºC por 18 hora5, dejándolos duran­
te por lo'menos 72 horas antes de descartarlos como negati­
vos. También sembrar en agar nutritivo, a 22ºC, en el cual 
un crecimiento positivo indica presencia de Neisseria no -
patógenas, Estos cultivos en agar nutritivos se descartan· 
hasta los 7 dfas. 

Las Neisseria meningitidis se identifican por 
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- su capacidad de fermentar Glucosa y Maltosa, pero no la 
Sacarosa, Además de no crecer en agar nutr\tivo a 22°C, 
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- TOMA DE MUESTRA -



PROCEDIMIENTO SEGUIDO PARA LA PRACTICA 

Hisopado de garganta o 
nasofaringc 

Sembrar a, sangre y a, cha­

cal ate, 
Incubar 18-24 horas 37ºC 
5% ca 
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2 frotis (azul de metj_ 
1 eno y Gram) • 

sin morfología colonial caracterí~ 
tico de Neisseria. 

Con morfología colonial caracte­
rística de Neisseria. 

Incubar 18-24 horas 
37ºC 5% C02 

Fermentación de azúcares 18 -
horas, 

Glucosa (+) 
Maltosa (+) 

oxidas a ( +) 

Sacarosa(- ) 

Gram y resiembra a. choco­
late para aislamiento 
18-20 horas, 

1oxidasa (-) 

Siembra en A. nutritivo • 
22ºC 7 días. 

crecimiento 
en agar nutri­
tivo ( - ) 

Neisseria menin itidis 



PRINCIPALES CARACTERISTICAS DIFERENCIALES DEL GENERO NE!SSERIA 

Especie de Neisseria Gluc. Malt, Sac. Fruct. Lact 

N. meningitidls + + 
N. gonorrhoeae + 
N, catarrhalis 

N. si cea + 
N. subflava + + 
N. flavescens 

N. mucosa + + + + 
N. lactamica + + 

' 

Trae. a. nut, 

a 22ºC 

+ 
+ 
+ 
+ 
+ 

red 

N03 

+ 

red 

N02 

... 
"' 

+ 

+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
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MATERIAL 

AGAR SANGRE: 

El medio base para agar sangre se recomienda -
como una base a la que se le puede añadir sangre para e~ 
plearla en el aislamiento y cultivo de muchos organismos. 
patógenos incordiosos. La reacción de este medio condu­
ce a la conservación de los glóbulos rojos, 

Las colonias de bacterias suelen crecer de forma 
exuberante en un agar sangre con infusión de carne y los 
tipos hemollticos muestran claros y evidentes grados de 
hem6lisis. Norton ha recomendado el empleo de dicho me­
dio con una reacción de un pH de 6.8, por ser evidente­
mente mis ventajosos para el cultivo de los grupos de los 
neumococos y estreptococos. Esta reacción ligeramente 
leida parece permitir el desarrollo de zonas de hemólisis 
más claras de las que se consiguen con una reacción alca­
nina. El medio base para agar sangre es un medio que -
contiene los extractos de corazón fresco de buey con tri­
ptosa. Este medio que no lleva ningún hidrato de carbón 
adiciona.l, se recomienda de modo especial para emplearlo 
en la preparación de agar sangre para el estudio de las 
características hemolíticas de las colonias .• También se 
recomienda para el aislamiento de organismos directamen­
te de la sangre. 

AGAR CHOCOLATE: 

El agar chocolate, que contiene los factores X y 
V, se puede preparar en el laboratorio calentand~ agar -



so 
• sangre fundido a una temperatura (unos 80) justo lo -
suftctentemente elevada como para lisar los g16bulos ro­
jos a fin de que se libere la hematina (factor X). Oado 
~ue el factor V es termollbil, se debe tener cuidado de 
no sobrecalentar el medio durante su preparaci6n. Se • 
pueden utilizar métodos enzimlticos en lugar de calor 
para lisar los gl6bulos rojos, añadiendo cantidades éS· 

pecfficas de extracto de levadura (factor V) o determi­
nadas mezclas de vitaminas, cofactores y otros supleme! 
tos para producir un medio de desarrollo más convenien­
te. El medio preferido para el desarrollo de N. menin~ 

gitidis es agar chocolate o agar de Mueller Hinton. 

AGAR NUTRITIVO: 

Las infusiones de carne junto con peptona, fueron 
las primeras en emplearse de un modo general en los me­
dios de cultivo como elementos nutritivos. Nis tarde, 
se encontr6 que ara muchos de los procedimientos de rR 
tina, el extracto de carne daba unos resultados igual de 
'buenos y además tenfa la indudable ventaja de poderse • 
preparar con facilidad, tener una mayor uniformidad y ser 
más econ6mico. Un medio de cultivo sencillo compuesto de 
de extracto de carne, peptona y agar, ha sido uno de los 
medios más empleados en procedimientos bacteriol6gicos. 

Se emplea para los análisis bacteriol6gicos de • 
aguas potables, de uso industrial y resifuales, leches y 

otros alimentos¡ para el transporte de culiivos madre¡ • 
para el aislamiento de organismos de cultivos puros, 
También para la multiplicaci6n de ~icroorganismos para -
producir vacunas y antígenos en general¡ en las pruebas 
de sensibilidad y resistencia, y como base para prepa· 
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-rar medios de cultivo.mis ricos adicionados de líquido 
de ascitis. Lb mismo ~ue en pruebas bioqulmtcas, por -
ejemplo, indoldescarboxilasa y llsinadescarboxilasa, 
También se recomienda ~orno un medio de cultivo general 
para el cultivo de la mayor parte de microorganismos. m~ 
nos complicados. 

AGAR TRIPTEINA C!SINA (ATC): 

El agar trinteína cistlna (ATC) promueve el desa­
rrollo de muchos organismos exigentes, incluyendo espe­
cies de Neisseria. Dado que el medio no contiene carne 
o extractos vegetales y está analizado bacteriológicame~ 
te por los fabricantes para comprobar la ausencia de hi­
dratos de carbono fermentables, el ATC se adapta parti­
cul~rmente bien a· los estudios de utilización de hidra­
tos de carbono. 

Principio: el ATC se debe autoclavar antes de añ! 
dir los hidratos de carbono; ya que algunos son degrada­
dos por acción del ca.lar. Diversos hidratos de carbono 
pueden añadirse al ATC base, a una concetración final -
del 1%, empleando soluciones de reserva que han sido es­
t~~ilizados por pasaje a travls de un filtro Millipore. 
El indicador rojofenol incluido en el medio vira' al co­
lor amarillo a un pH de 6.8 o menor. 

Interpetación: La aparición de una banda amarilla 
en la parte superior del medio, indica producción de áci­
do, se interpreta como prueba positiva de utilización de 
hidratos de carbono. Si bien las reacciones pueden ocu­
rrir tan pronto como 24 ho~as despuls de la inoculación, 
algunas son tardías y los resultados negativas· no deben 
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·ser interpretados antes de las 72 hqras de in~cula­
ci6n. 

PRUEBA DE LA OXIDASA: 

Principio: Para determinar la presencia de la en­
zima oxidasa. 

Objetivo: La prueba de la oxidasa fué original­
mente utilizada para identificar todas las especies de 
Neisserias, pero después se usó para separar las PscudQ. 
mo'nadaceae de los miembros oxidas a 11egativos de Entcro­
bacteriaceae. 

La mayorla de las bacterias grampostttva son oxl­
dasa negativas. 

Muchos de los bacilos gramne gati vos, aparte de • 
las Enterobacteriaceae, son varial>les en la actividad 
de la oxidasa. 

Puede ayudar en la di ferenci ación entre géneros: 

l.· Moraxella (+)y Neisseria (+) de Acfnetobacter (-) 

2.- Aeromonas (+), Vibrio (us'ualmente +) y Plesiomonas 
Shigelloides (formalmente género Aeromonas) (+) de 
Enterobacteriaceae l·) 

Puede ayudar en la difenciact ón de especies: 

l.- Brucella neotomae (·J y Brucella ovis (.) de otra 
Brucella sp (+) • 

2.- Pseudomonas maltophilia (~l de otras especies de ps! 
·udomonas (t .. us'ualmente +}. 
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Puede ayudar en la identificación de: 

1,- Aeromonas (+) 5. - Branhamella (+) 

2.- Neisseria (+) (Neisseria Catarrh! 
lis) 

3,- Pseudomonas (usualmente +l 6. - Moraxella (+) 

4.- Alcalígenas (+) 7. - Enterobacteriaceae 
( -) 

8.- Yersinia ( -) 

Bioquímica involucrada: 

La prueba de. la oxidasa está basada en la produc­
ción bacteriana de una enzima oxidasa interacelular. E! 
ta reacción de la oxidasa es debida a la presencia de un 
sistema citocromo oxidasa, que activa la oxidación del -
citocromo reducido por el oxígeno molecular, quien actúa 
como aceptor de electrón en .la etapa terminal del siste­
ma de transferencia de electrones. Todas las bacterias 
anaeróbicas obtienen su energía por la respiración, un 
proceso que es responsable de la oxidación de varios SU! 
tratos a oxígeno molecular. 

El oxígeno es el aceptar final de hidrógeno, pro­
duciéndose agua o peróxido de hidrógeno, dependiendo de 
las especies bacterianas y de el sistema enzimático. 
Las oxidasas cataltzan la remoción de hidrógeno de un -
sustrato, pero use solo oxígeno como aceptar de hidrógeno 

reducido 

oxidado 

l/ 2 º2 

oxtdasa 
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El citocroMO es usualmente presente solo en orga­

nismos aerobios, lo cual los hace capaces de utilizar-· 
oxfgeno como aceptar final de hidrógeno, el último esla­
b6n en la cadena de respiración aeróbica. 

Todos las Pseudomonas y Neisserias sp producen -
una enzima oxidasa que en presencia de oxígeno atmosfé.Ll_ 
co, citocromo e y una reactivo oxidasa, oxidan ol reac­
tivo para formar un compuesto coloreado, indofenol. 
Electrones del citocromo C son tomados por citocromo -
oxidasa oxidada¡ citocromo oxidasa pasa electrones al 
oxigeno molecular~ Oxígeno libre es necesari6 para re­
generación indirecta de citocromo C oxidado, 

La prueba realmente determina la presencia de ci~ 

tocromo C y es positiva si la bacteria contiene citocro­
mo C como una enzima respiratoria: · 

2 cltocromo C reducido + 2 H + + 1/2 o2 

2 citocromo C oxidado + H2o 

citocromo 
oxidas a 

Sustratos artificiales pueden sustituir al acep­
tar natural de electrones. Los reactivos de la prueba 
de oxidasa son aceptares de electrones artificiales¡ p­
fenilendiamina e indofenol son aceptares y donadores de 
electrones. Estos sustratos artificiales son incoloros 
o coloreados, dependiendo de el est~do en que se encuen-

· .. tran¡ la reacción final de oxidasa muestra un producto 
col oreado. 
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Química de los reactivos: 

El colorante p-fenilen diamina son aminas arom&­
ticas primarias diamino derivados de benceno, 

La citocromo oxidasa, en presencia del oxígeno -
atmosférico, oxida el reactivo fenilendiamtna para for­
mar un compuesto colorado, el indofenol, 

2 principales tipos de pruebas para oxidasa usa~ 
do reactivos pero el mecanismo y resultidos son compara­
bles: 

citocromo e 
ox1dasa o2 

tetrametil-p-fenilendiamina 

c i tocromo e 
oxidasa o2 

dimetil-p-fenilendiamina 

')G '- N ;'C.~ 

Q 
rJ 
~-

~ 
o 

Indofenol 
(insoluble en agua) 

azul 
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Interpetación: 

a) Colonias oxidasa-positivas: la colonia se hace rosa, 
después marrón (rojo obscuro), y finalmente negro 
(púrpura negro). 

colonias rosas: 

a) bacteria viable 
b) efectuado de subcultfvos 

2 Colonias negras 

al en 10 a 15 seg. 
b) bacterias no viables. 

Cuando se emplea una mezcla de reactivos de dime­
til p-fenilendiemina.<.-neftol, una prueba de oxidasa (-) 
es denotada con un color azul dentro de 1 a 2 minutos. 

b) Colonias oxidasa-negativas: 

No hay cambios en el color de las colonias, o un -
ligero rosa debido al reactivo. 

2 Puede ocurrir una decoloración del medio 

Empleando reactivo Kovacs', una prueba de oxidasa 
(-) es denotada con un color púrpura-negro que desarro­
lla en un lapso de,10 segundos; una reacción (-) en 10 a 
60 segundos es considerada un resultado retardado. Steel. 
afirma que el desarrollo de un color después de 60 segu~ 

dos denota una prueba de oxidasa negativos. 
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COLORACION GRAM: 

El cristal violeta actúa como colorante primario, 
que se une a la pared celular bacteriana luego de un tr! 
tamiento con una solución débil de iodo (mordiente), Al· 
gunas especies bacterianas, debido a la naturaleza quf­
mica de sus paredes celulares, poseen la capacidad de • 
retener el cristal violeta, aún luego del tratamiento 
con un decolorante orgánico, tal como una mezcla de ace 
tona y alcohol, Tales bacterias se denominan Gram posi­
tivas: 

Cristal Violeta 
(hexametilpararrosanil ina) 

Las bacterias Gram negativas, presumiblemente de­
bido a un mayor contenido lipfdico en su pared celular, 
pierden la coloración primaria del cristal violeta cuan­
do son tratados con el decolorante. Las bacterias Gram 
negativas que han perdido el cristal violeta, aparecen 
rosas o rosadas vistas al microscopio, habiendo fijado • 
la safrantna como contracolor a sus paredei celulares: 

Dimetil fenosafranina 
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Las características de la coloración de Gram, -
pueden ser atípicas en cultivos muy jóvenes, viejos, -
muertos o en degeneración. 
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Núine ro 

de Espc~ies de 

Muestra Saxo Edad Keiss~ria 
aislada~-

M 35 
M 23 

17 ~'! 

M 20 Wl.J C.:> 
r.:i.::'; ,,1.4 
L~.t t.-.. 

M 25 ~== ...J 6 F 37 ~ c::s·-· 
F 29 -~ ,,... 

8 F 23 
en ::S:. M 18 Vi 

10 M 35 •"'"'"""'' r- c:;:i 
11 M 28 

32 .de 12 F ~~. 
13 M 15 ts -;<.~ 
14 M 8 

c.) 

15 F 5 
16 M 31 
17 F 12 
18 F 31 
19 F 22 
20 F 24 Neisseria si cea 
21 F 12 
22 M 3 

23 21 
24 M 23 
25 F 22 
26 F 21 
27 F 
28 F 13 
29 f· 23 
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1·;úmero 
de Especies de 

Muestra Sexo Edad Neisser\a 
ñ i < 1 •rl• 

30 M 32 

31 M 12 Neisseria ~atar-· 

rha 1 is, 
j2 10 
jj F 20 
34 F « 

35 M <:l 
36 M 23 
37 F ¿:5 Nei;seria ::atarha-

1 is. 
38 M 14 Niji sseri a sp. 
39 M 

40 M 20 
41 F 
42 M 23 tleissa1•ia catar-

rha1is. 
43 G4 Neisseria lacamica 
44 F 21 Neisseria meningiti-

ditis. 
45 F 24 Netsseria menfogi ti-

diti s. 
46 F 22 
47 M 12 
48 M 11 Netsseria catarrha-

1 is. 
49 M 27 
50 F 24 Neisseria si cea 
51 F 32 
52 15 
53 19 Neisseria meningiti-

dis' 
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Número Especies de de 
·Muestra Sexo Edad: Neisseria 

aisladas 

54 F 25 Neis seria catarrhalis 
55 F 22 Neisse1·i a s p. 

56 F 22 Neisseria sic ca 
57 F 12 Neisseria catarrhalis 
58 F 7 
59 M 30 
60 F 31 
61 M 23 Neisseria catarrhalis 
62 M 45 Neisseria sp. 
63 F 35 
64 M 23 Neisscria si cea 
65 F 6 Neisseria catarrha lis 
66 M 12 llci sseri a si cea 
67 M 28 
68 25 Nei sseri·a si cea 
69 M 4 Neisseria sicca 
70 M 15 

11 
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IOO REPRESENTACION GRAFICA DEL PORCENTAJE 

~TAL DE LAS ESPECIES DE NEISSERIA ENCONTRAD~S: 
so 

3~.1 

io tor~L ;,i, ¡¡ 

,.¡, N, >•U.O N, N, 'P· /J, , 
..,,.,,¡.,,¡¡~ "'"''"~1 tid1'.I lac:.raml u 

E..spec.ies de. 
Nelsser1';o, 

REPRESENTACION GRAFICA DEL PORCENTAJE DE PORTADORES ASINTOMATI-

COS DE NEISSERIA MENINGITIDIS encontrados en 70 casos por grupos de 

edad: 

••• 

o nexo masculino 

® sexo femenino • 
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El objetivo de esta Tesis está· encaminado a ver la inci­

dencia de portadores de Neisseria meningitidts en indivi­

duos asfntomáttcos realizada en la ciudad de Guadalajara, 

Jal., 

Se analizaron un total de 70 muestras, de las cuales 

39 fueron de personas de sexo femenino y 31 de sexo mase~ 

lino. La edad comprendida entre ellas fué desde 3 años 

a 54 años. 

La tncidencia de las diferentes especies de Neisseri• 

fueron: 

N. catarrhalis 36. 4 % 

N, sic ca 31.8 

N. meningitidis 13.6 

Niesseria sp 13.6 

11, lactámica 4.6 

100.0 % 

En ningún paciente se les encontró asociación entre 

2 o más especies de bacterias del género Neisseria. 

El 31% de los pacientes tenían colonizada la nasofari~ 

ge por especies de Neisseria. 
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De este 31%, un 4% representan a especies de N. mani~ 

gitidis y el 27% restante era de especies no patógenas de 

Neisserias, que se encuentran formando parte de la flora 

normal de esa zona. 

De las tomas a las que se realiz6 el estudio, el re­

sultado fué el siguiente: 

a) en 4% se aisló e identificó a Neisseria meningiti·· 

dis, por lo tanto , un 4% de la población se cons! 

deran portadores asintomáticos del meningococo en 

Guadalajara, Jal, 

b) el 100% de esos portadores fueron de sexo femenino, 

y comprendieron una edad entre 19 y 24 años. 

c) Del total de mujeres que se les realizó el estu­

dio, un 8% fueion portadores asintomáticas iel me· 

nlngococo. 
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Afortunadamente, de acuerdo a los resultados obtent­

dos, se observa un índice de portadores asintomáttcos de 

Neisseria meningitidis relativamente bajo en la poblaciBn 

aunque puede variar con la estación y la naturaleza de -

la población estudiada. 

Se reconoce que el
0 

detectar el índice de estos port~ 

dores, es importante para disminuir o erradicar totalmen­

te a lstos, por medio de una profilaxis adecuada, ya que 

contribuyen a la diseminación de la bacteria, pudiendo 

llegar hasta individuos susceptibles, evitando así, muer 

tes por meningitis que afectan principalmente a pequeños 

menores de l año de edad. 

Según la estadística del estudio, las pacientes de -

sexo femenino entre 19 y 24 años, tuvieron un dominio to­

tal como portadores de la bacteria, siendo ellas un foco 

de diseminación para los demás miembros de la familia, -

por lo que, aunque la Penicilina no erradica el estado 

de portador, pueden tratarse con Rifampicina que a menudo 

puede erradicar el e.stado de portador y ademo.Is servir C.Q. 

mo·una profilaxis para contactos caseros, y otro contac­

tos estrechos. 
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La incidencia de m1ningitis va decreciendo conforme 

pasan los años, llegando en la actual1dad en ocasi'ones -

hasta un l,7/100,000 (en el ciclo 1977-1980), esto nos dá 

una idea de que los tratamientos han sido favorables y -

efecttvos, 
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