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Resistencia in-vitro del Vibrio cholerae O1 a Nueve Antimicrobianos
en la Provincia Constitucional del Callao. Abril - Junio 1998
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Servicio de Microbiologia - Hospital Nacional Daniel A. Carrién. Callao - Peru.

RESUMEN

OBIJETIVOS: Determinar los niveles actuales de resistencia in vitro del Vibrio cholerae a ciertos
agentes antimicrobianos. MATERIALES Y METODOS: Se estudié la resistencia in vitro por el
método de disco-difusién en 225 cepas de Vibrio cholerae O1 aisladas a partir de coprocultivos
tomados a pacientes del Hospital Daniel A. Carrién y otros establecimientos de salud del Callao,
como parte de la Vigilancia Epidemioldgica del Programa de Enfermedad Diarreica Aguda y Céle-
ra. RESULTADOS: Se obtuvo una resistencia promedio total de 24,7% a Ampicilina, 18,7% a
Tetraciclina, 8% a Cotrimoxazol, 7,5% a Cefalotina, 5% a Cloramfenicol, 2,25% a Furazolidona,
1% a Acido Nalidixico, 0,.5% a Norfloxacino y no se observé resistencia a Ciprofloxacino. Se
encontré ademas [7,3% de resistencia a 2 6 mds antimicrobianos, siendo més frecuente la resisten-
ciaa?2 agentes. CONCLUSIONES: Observamos un porcentaje mayor de resistencia antimicrobiana
del Vibrio cholerae Ol tespecto a afios anteriores, particularmente a Ampicilina y Tetraciclina. Las
quinolonas contintian siendo una alternativa de tratamiento en casos particulares de resistencia.
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Invitro RESISTANCE OF Vibrio cholerae O1 AGAINST 9 ANTIMICROBIAL AGENTS IN
CALLAO - PERU, APRIL - JUNE 1998

SUMMARY

OBIJECTIVE: To determine the cusrtent levels of in vitro resistance of Vibrio cholerae strains against
different antimicrobial agents. MATERIALS AND METHODS: The in virro resistance of 225 Vibrio
cholerae strains isolated from stool cultures taken from patients at the “‘Hospital Nacional Daniel
A. Camoén” and other health care centers of Callao, Peru, as part of the Epidemiologic Surveillance
of the Acute Diarrheic Diseases and Cholera Programme,was assessed by disc-diffusion method.
RESULTS: Resistance patterns obtained were the following: 24,7% to ampicillin, 18,7% to
tetracyclin, 8% to cotrimoxazol, 7,5% to cephalotin, 5% to cloramphenicol, 2,25% to furazolidone,
1% to nalidixic acid, 0,5% to norfloxacin and no resistance was observed to ciprofloxacin. It was
also found 17,3% of cases with resistance to 2 or more antimicrobial agents. CONCLUSIONS:
Antimicrobial resistance patterns of Vibrio cholerae are increasing in last years. Quinolones are
still good therapeutic options in particular resistance cases.
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INTRODUCCION

La Enfermedad Diarreica Aguda (EDA) puede ser
causada por diferentes agentes etiolégicos, entre Jos que
se incluyen diversas bacterias. Con'la llegada del Vibrio
cholerae al Perd en el afio 1991, esta bacteria se ha
convertido en uno de sus principales agentes
etiolégicos.

Los Vibrios son bacterias que no adquieren resis-
tencia a los antimicrobianos tan facilmente como lo
hacen las Enterobacterias. Desde 1991 se viene utili-
zando algunos antimicrobianos con el fin de inteérrum-
pir la cadena epidemiolégica y la duracidn de la enfer-
medad, lo que podria motivar la aparicién, aunque di-
ficil, de patrones de resistencia a mas agentes
antimicrobianos de lo inicialmente considerado.

El presente trabajo se realizd con el objetivo de de-
terminar la resistencia actual in vitro del Vibrio cholerae
a ciertos agentes antimicrobianos, se ha realizado.

MATERIALES Y METODOS

Durante los meses de abril a junio de 1998 se rea-

lizd pruebas de sensibilidad antimicrobiana a las ce-
pas aisladas de Vibrio cholerae Ol obtenidas a partir
de coprocultivos e hisopados rectales provenientes del
Sistema de Vigilancia del Programa de Enfermedad
Diarreica Aguda y Célera que provenian de diferen-
tes Centros y Puestos de Salud del Callao; asimismo,
se obtuvo muestras de pacientes atendidos en el ser-
vicio de Emergencia del Hospital Nacional Daniel A.
Carrién.

Los hisopos y una pequefia fraccion de heces fueron
depositados en tubos que contenfan agua peptonada
alcalina, e incubados a 37°C por 6 horas, luego de lo
cual fueron resembrados en el medio selectivo agar
TCBS. Cuando se desarroliaban colonias amarillas, se
procedid a hacer estudios de diferenciacién bioquimica
y confirmacién serolégica.

Las cepas confirmadas de Vibrio cholerae Ol se so-
metieron a la prueba del antibiograma por el método de
disco-difusién estandarizado por Bauer, Kirby y col. a los
siguientes antimicrobianos: Ampicilina (A), Tetraciclina
(T), Cefalotina (Cf), Cloramfenicol (Clor), Cotrimoxazol
(Cot), Furazolidona (Fur), Acido Nalidixico (Ac.Nal),
Norfloxacino (Nor) y Ciprofloxacino (Cip).
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En vista de que los resultados calificados de mode-
radamente sensibles, pueden en realidad ser sensibles
(lo cual podria definirse determinando la minima con-
centracién inhibitoria), sélo consideramos los resulta-
dos que fueron clasificados como resistentes en la prue-
ba de disco-difusién.

No todas las cepas fueron evaluadas con los nueve
antibidticos al mismo tiempo, por algunos inconve-
nientes logisticos.

RESULTADOS

Durante los 3 meses que duré la recoleccién de
muestras, se aislaron 225 cepas de Vibrio cholerae O1l,
todas fueron biotipo El Tor, serotipo Ogawa.

Los antimicrobianos para los que se encontrd los
niveles de resistencia mas altos fueron Ampicilina
(24,7%) y Tetraciclina (18,7%), mientras que 1os me-
nores niveles de resistencia se observé entre las
quinolonas, no halldndose cepas resistentes a
Ciprofloxacino. En la Tabla N° | se aprecian los patro-
nes de sensibilidad y resistencia a los diferentes
antimicrobianos estudiados.

Tabla N° 1.- Resistencia in vitro de
Vibrio cholerae Ol a9 antimicrobianos.

Anti- Total Sensible Intermedio Resistente
biético n Yo n %o n %o

Cip 222 220 99,00 2 1,00 0 0.00
Nor 224 220 98,20 3 1,30 1 0,50
Ac.Nal 216 209 96,70 5 2,30 2 1,00
Fur 224 214 95,50 5 2,25 5 2,25
Cot 225 205 91,10 2 090 18 8,00
Clor 221 199 90,00 1l 500 11 5,00
Cf 223 184 82,50 22 10,00 17 7,50
T 220 156 71,00 23 10,30 41 18,70
A 170 105 61,80 23 13,50 42 24,70

Cip = Ciprofloxacino. Nor = Norfloxacino. Ac.Nal = Aci-
do Nalidixico, Fur = Furazolidona, Cot = Cotrimoxazol,
Clor = Cloramfenicol, Cf = Cefalotina, T = Tetraciclina.
A = Ampicilina.
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De las 225 cepas, 39 (17,3%) tuvieron resistencia a
2 6 mias anthmicrobianos. siendo la mis frecuente la de
2 antibidticos, tal como se muestra en la Tabla N° 2,

Tabla N° 2.- Patrones de resistencia de las cepas
de V. cholerae a mas de un antimicrobiano.

Patrdon de Resistencia Cepas
n %

A 2 antimicrobianos 29 74.6
A 3 anumicrobianos 7 17,9
A 4 antimicrobianos L 2,5
A S antimicrobianos 1 2,5
A 6 antimicrobianos ] 2,5
Total 39 100,0

Entre las cepas que presentaban un patrén de resis-
tencia a 2 antimicrobianos, las combinaciones mis fre-
cuentes fueron: Cotrimoxazol + Tetraciclina: 34.4% y
Ampicilina + Cefalotina 24,2% (Tabla N° 3).

Tabla N° 3.- Tipos de patrdn de resistencia del
V. cholerae Ot a 2 antimicrobianos.

Patrén de Resistencia Cepas resistentes

n %
Cot+T 10 344
A+ Cf 7 242
Clor+ T 5 17.2
A+T 4 13.7
Cfr+T 1 3.53
[Fur+T l 3.53
Cf + Fur ] 3,53
Total 29 100.0

Cort = Cotrimoxuzol. T = Tetraciclina, A = Ampicilina.
Cf = Cefalorina. Clor = Cloramfenicol.
Fur = Furazolidona.
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El patrén de resistencia mas frecuente a 3
antimicrobianos fue Cotrimoxazol + Cloramfenicol +
Tetraciclina. Asimismo. hubo una cepa resistente a 4
anumicrobianos, una cepa a S antimicrobianos y una
cepa a 6 antimicrobianos a la vez (Tabla N° 4).

Tabla N” 4.- Tipos de patrén de resistencia del
V. cholerae Ol a3 6 mas antimicrobianos.

Patrén de Resistencia Cepas resistentes

n %
Cot+Clor+T 4 40
A+Ct+T 2 20
Cf+Clor+T 1 10
A+Cf+Fur+T l 10
A+Ctf+ T+ Cot + Ac. Nal [ 10
A+ Cf+ Fur+ T+ Cot+ Clor 1 10
Total 10 100

Cor = Cotrimoxazol. Clor = Cloramfenicol. T = Terraciclina.
A = Ampicilina, Cf = Cefulotina, Fur = Furazolidona,
Ac.Nal = Acido Nalidixico.

DISCUSION

Perd es un pais donde el cdlera se ha hecho endé-
mico: tenemos 7 afios de convivencia con el Vibrio
cholerae y tal vez dentro de un tiempo vecamos el ca-
rdcter endémico apreciado en otros paises como en
Bangladesh. donde el 80% de cepas aisladas en 1992
fue resistente a Cotrimoxazol y Tetraciclina y el 100%
lo fue a Ampicilina, por lo que ahora el tratamiento lo
realizan con Eritromicina ('). En la India se aprecid
un aumento en la resistencia al Cotrimoxazol que lle-
26 al 81.5% y la muyoria de cepas fue también resis-
tente a Tetraciclina (7).

En los antibiogramas de Vibrio cholerae que se rea-
lizaron en 1991, cuando recién liegd la cpidemia. no se
encontrdé ninguna resistencia. tal como se mencionaen
los trabujos publicados ese ano por Guevara Duncan 'y
col. (). Reciénen 1992 se reporté |.2% de resistencia
a Ampicilina (). En otro trabajo de Guevara y col. en
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1993, se report6 8,4% de resistencia a Ampicilina, 3,3%
para Tetraciclina, 3,0% para Cotrimoxazol, 0,6% para
Furazolidona y ninguna para Norfloxacino (3).

Nosotros hemos encontrado que en estos afios la
resistencta ha aumentado en relacién con reportes pre-
vios (*3). No tenemos los altos valores de resistencia
que se observan en otros paises donde el c6lera es en-
démico (%), tal vez por el corto tiempo que éste esta
entre nosotros; pero ya estd empezando a observarse
resistencia. Del 17,3% de resistencia miltiple encon-
trado, el tipo més frecuente fue a 2 antimicrobianos,
siendo Cotrimoxazol + Tetraciclina la asocjacién més
frecuente, que es la misma asociacion que se reporté
en Bangladesh pero en un 80% (').

CONCLUSIONES

Observamos un incremento de la resistencia en re-
lacién a lo reportado en los ultimos afios, no sélo para
un agente antimicrobiano determinado, sino también a
miiltiples agentes.

Los antimicrobianos para los que se encontré ma-
yores niveles de resistencia fueron Ampicilina y
Tetraciclina.
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Las quinolonas siguen siendo una alternativa a con-
siderar en casos particulares de resistencia.

Para no tener los problemas de resistencia que afron-
tan otros paises en donde la enfermedad es endémica,
aconsejamos enfatizar en el uso racional de antimi-
crobianos, a fin de no incrementar atin mas el nivel de
resistencia.
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