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SUSCEPTIBILIDAD A ANTIBACTERIANOSIN vitro DE Salmonella enterica
AISLADA DE CUYESDE CRIANZA FAMILIAR-COMERCIAL EN LA
PROVINCIA DE CARHUAZ, ANCASH

ANTIMICROBIAL IN VITRO SUSCEPTIBILITY OF SALMONELLA ENTERICA | SOLATED FROM
GUINEA Pigs oF FamiLIAR-CoMMERCIAL BREEDING SysTEMS IN THE PROVINCE OF
CARHUAZ, ANCASH

Annie Matsuura S.%, Siever Morales C.12, Sonia Calle E.X, Migud AraG.3

REsuMEN

El objetivo del presente estudio fue determinar lasensibilidad deSalmonella enterica
aislada de cuyes, con signos clinicos sugerentes de salmonelosis, frente a 12
antibacterianos. Los cuyes fueron criados bajo un sistema familiar-comercial en la pro-
vincia de Carhuaz, Ancash, entre mayo a julio de 2007. Se colecté muestras de bazo,
higado y otros 6rganos con lesion aparente (n=65). Para el aislamiento de S. entericase
utilizaron métodos convencionales y el andlisis de sensibilidad a antibacterianos fue
mediante el método de difusién por discos de Kirby-Bauer. Cepas de S. enterica se
aislaron en el 61.5% de los cuyes. El 100% de estas cepas (40/40) fue sensible a
enrofloxacina, sulfatrimetoprim, estreptomicinay amoxiciling, el 97.5% d cloranfenicol y
gentamicina, y el 92.5% a fosfomicina Se encontraron cepas resistentes a furazolidona
(15.0%) y colistina (12.5%) entre otras. Los resultados indican que la sensibilidad de S.
enterica a enrofloxacina y sulfatrimetoprim, asi como a cloranfenicol, gentamicina y
fosfomicina, hacen de estos antibacterianos buenas alternativas parael tratamiento dela
salmonelosis en las granjas estudiadas.
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ABSTRACT

The objective of the present study was to determine the sensitivity of Salmonella
enterica to 12 antibiotics. The bacteria were isolated from guinea pigs showing clinical
signs compatible to salmonellosis. Samples of spleen, liver and other organs showing
pathological lesions were collected from unhealthy guinea pigs bred under a familiar-
commercial system in the province of Carhuaz, Ancash between May to July 2007.
Conventional methodswere used in order toisolate S. entericastrainsand the diffusion
test of Kirby-Bauer method was used to eval uate the sensitivity to antibiotics. Strains of
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S. enterica were isolated from 61.5% of the animals. All of these strains (40/40) were
sensible to enrofloxacin, sulfatrimethoprim, streptomycin, and amoxicillin, 97.5% to
chloramphenicol and gentamicin, and 92.5% to fosfomicin. Resistant strainswere found
to furazolidone (15.0%) and colistin (12.5%) among others. The results showed that
sensitivity to enrofloxacin and sulfatrimethoprim, aswell as chloramphenicol, gentamicin
and fosfomicin indicated these antibiotics are good choices for salmonel osis treatment

in the studied farms.
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INTRODUCCION

El cuy o cobayo congtituye una fuente
proteica esencia en la dieta del poblador
andino, y en las Ultimas décadas se ha con-
vertido en un producto de mayor demanda
por el mercado nacional e internacional
(Chauca, 1994). El Pert cuenta con una po-
blaci6n aproximada de 23 millones de cuyes,
con unadistribucion de 92% en lasierra, 6%
enlacostay 2% enlasdva(MINAG, 2003);
siendo Ancash € tercer departamento con
mayor poblacion de cuyes (INEI, 1996).

Lacrianzadel cuy se encuentraaln en
mayor medidaen areasruraesbajo un siste-
ma familiar-comercia, fuertemente limitada
por aspectos de mangjo y sanidad, sendo la
salmonelosis la enfermedad més importante
(Bustamante, 1993). Es causada por
Salmonella enterica, bacilo gramnegativo
intracelular facultativo, de la familia
Enterobacteriaceae (Figueroa y Verdugo,
2005). Esta bacteria se encuentra como
patégeno en € tracto gastrointestinal de ma:
miferos, reptiles, aves e insectos, causando
un amplio espectro de enfermedades en €
hombre y los animales (Terragno et al.,
2003).

La infeccion se relaciona con estrés,
malas practicasde mangioy € deficiente ni-
vel de bioseguridad, como esla presenciade
roedores y aves, y € ingreso no controlado
del persona que permiten la contaminacion
de ambientes y aimentos (Figueroay Ver-
dugo, 2005). Las variaciones de temperatu-
ra'y humedad predisponen a la infeccion
(Ramirez, 1972).

Los signos clinicos en € cuy se mani-
fiestan en forma aguda o cronica. Laforma
aguda produce altos indices de mortaidad en
la poblacion, en un curso de 24 a 48 horas.
En los casos cronicos es notoria la caguexia,
anorexia, pegehirsuto, diarrea, debilidad, pa-
rdisis de los miembros, neumonia, abortos, y
abdomen hinchado (Moraeset al., 2007). El
diagnéstico de la enfermedad es através del
adamiento del microorganismo mediante cul-
tivo bacteriol6gico en e laboratorio (Haavelar
et al., 2001).

Laefectividad delostratamientosseve
afectada por la falta de un diagnéstico co-
rrecto y la generacion de resistencia de la
bacteriaalos antibidticos, por lo que laeec-
cién del agente terapéutico debe estar basa-
da en pruebas de susceptibilidad (Mateu y
Martin, 2001). El uso excesivo e ingpropiado
de antibacterianos es € factor més impor-
tante en lagparicion y diseminacion delare-
sistencia (Mgjia, 2003). En base a estos an-
tecedentes, se disefid € presente estudio para
determinar el patron de susceptibilidad
antibacteriana de las cepas de Salmonella
entérica aidada de cobayos de la provincia
de Carhuaz.

M ATERIALES Y METODOS

Lugar de Estudio

El estudio se rediz6 en varios centros
de crianza de tipo familiar-comercid de la
provincia de Carhuaz, Ancash, en € periodo
de mayo ajulio dd 2007, y € andiss bacte-
riolégico se hizo en € Laboratorio de Micro-
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biologia de la Facultad de Medicina V eterina-
riadelaUniversdad Naciona Mayor de San
Marcos, Lima.

Se selecciond cuyes que presentaron Sig-
nos clinicos de salmonelosis. Losanimales se
estratificaron en base a su edad como gaza-
pos (en lactacién), recria (del destete al
empadre) y adultos. Seregistro lahistoriacli-
nicay evaluacion externa, y luego se proce-
dio alaevauacion interna, observacion delos
Grganos y toma de muestras de hisopados de
higado, bazo y 6rganos con lesiones. Las
muestras se conservaron en medio de trans-
porte Stuart (Merck) a4 °C.

La siembra de los hisopados se hizo en
medios de cultivo agar McConkey,
incubandose por 48 h a 37 °C. Se subcultivo
el hisopado en caldo de enriquecimiento
tetrationato (CT), y serepicd en medio selec-
tivo agar XilosaLisnaDesoxicolato (XLD)
por 24-48 h a 37 °C. Las colonias sospecho-
sas de Salmonella sp. se cultivaron en agar
McConkey. En este medio, las colonias son
incoloras, mientras que en agar XLD son ro-
jascon un centro negro (Pasteran et al., 2003).
Las colonias fueron identificadas mediante
pruebas bioquimicas y de serologia en agluti-
nacion en placa.

La susceptibilidad a antibacterianos se
andiz6 mediante e método de difuson dedis-
cos o técnicade Kirby-Bauer. Lascepasais-
ladas se suspendieron en solucion sdinafisio-
|6gica gustandolas a una turbidez de 0.5 del
esténdar de McFarland y luego fueron sem-
bradas en agar Mueller-Hinton donde se en-
frentaron a 12 antibacterianos. colistina (10
ug), cloranfenicol (30 ug), doxiciclina (30 ug),
enrofloxacina (5 ug), neomicina (30 ug),
amoxicilina (25 pg), oxitetraciclina (30 pug),
gentamicina (10 pg), sulfatrimetoprim (25 pg),
estreptomicina (10 pg), fosfomicina (200 pg)
y furazolidona (100 pg). Los antibacterianos
se eligieron en base a su eficacia, disponibili-
dad en & mercado, y toxicidad. Las placas se
incubaron a 37 °C por 24 h. El hao de inhibi-
cion se interpretd como cepas sensibles, in-
termedias o resistentes (NCCLS, 1999).
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Se evaluaron muestras de tejidos de 65
cuyes con signos clinicos de enfermedad ta-
lescomo debilidad (30/65), caquexia (24/65),
anorexia (21/65), aidamiento (18/65), pelo
hirsuto (15/65), abdomen hinchado (14/65),
muerte repentina (14/65), diarrea (9/65),
aborto (5/65), infertilidad (2/65) y pardisis
del tren posterior (1/65).

El 61.5% (40/65) estaba infectado con
Salmonella enterica. Estedto indice de pre-
sentacion delainfeccion esinfluenciado por
factores como la virulencia del microorge-
nismo, lacondicién del hospederoy € medio
ambiente. Laintensidad de lainfeccion vaa
depender del serotipo, ladosisinfectiva, y €
estado inmunolégico del animal; es asi que
animales expuestos adosis de 10°-10° bac-
teriasdesarrollan laenfermedad sintomética
(Jubb y Palmer, 1991). Asimismo, la bacte-
riadebe vencer barreras naturalesen el hos-
pedero como € pH é&cido, através de facto-
resde virulenciaque son regulados por genes
localizados en idas de patogenicidad (SPIs)
y a sistemas regulatorios como e PhoPQ,
gue confieren lacapacidad alabacteriapara
sobrevivir y multiplicarse intracelularmente
en los macrofagos (Goyache y Briones
2002; Amsterdam et al., 2004).

Entre los 40 cuyes infectados, |a etapa
de recria fue la més afectada (52.5%, 21/
40), seguido de los adultos (32.5%, 13/40),
mientras |os |actantes representaron € 15%
(6/40) de los animales positivos. Otros estu-
dios demuestran que cuyes en la etapa de
crecimiento o post destete son losmas afec-
tados (S. Moraes, Lima, datos no publica-
dos). Por otro lado, las hembras fueron €
grupo més afectado (75%, 30/40).

Los 6rganos donde se aid6 la bacteria
con mayor frecuenciafueron el bazo (92.5%,
37/40) y d higado (87.5%, 35/40). El bazo
ha sido reportado como € 6rgano més sen-
sbley Util parala deteccion de Salmonella
enterica en infecciones sistémicas aidada
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Cuadro 1. Distribucion de la susceptibilidad (%) a antibacterianos de Salmonella enterica
aislada de cuyes clinicamente enfermos durante el periodo mayo-julio 2007 en la
provinciade Carhuaz, Ancash (n=40)

Antibacteriano Sensible Intermedio Resistente
Enrofloxacina 100.0 0 0
Sulfatrimetoprim 100.0 0 0
Estreptomicina 100.0 0 0
Amoxicilina 100.0 0 0
Cloranfenicol 97.5 25 0
Gentamicina 97.5 25 0
Fosfomicina 925 75 0
Furazolidona 82.5 25 15.0
Coalistina 72.5 150 125
Doxiciclina 72.5 20.0 75
Neomicina 70.0 250 50
Oxitetraciclina 50.0 425 75

Cuadro 2. Distribucion de aislamientos de Salmonella enterica en 6rganos de cuyes
clinicamente enfermos

Organo NUmero de Casos positivos de Salmonella enterica
muestras NE %
Higado 40 35 87.5
Bazo 40 37 92.5
Pulmén 24 19 79.2
Utero 15 14 93.3
Vesiculabiliar 5 2 40.0
Intestino 15 12 80.0
Ganglio mesentérico 2 1 50.0
Glandula mamaria 1 1 100.0

en roedores (Havelaar et al., 2001). Esto se vialinféticay sanguineahaciad higadoy bazo,

explica porque la bacteria invade las c8ulas donde s gue multiplicandose (Figueroay Ver-
M de intestino, sobreviviendo intracelular- dugo, 2005). Asmismo, en € presente estu-
mente, para de dli comenzar su diseminacion dioseado S enterica del pulmon (19/24),
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Utero (14/15), intestino (12/15), vesicula bi-
liar (2/5), ganglio mesentérico (1/2) y glandu-
la mamaria (1/1).

El 100% delas 40 cepas deS. enterica
aisladas eran sensibles a cuatro drogas:
enrofloxacina, sulfatrimetoprim, estreptomi-
cinay amoxicilina. ASmismo, un ato porcen-
tgefuesenshbled cloranfenicol y gentamicina
(97.5%) y afosfomicina (92.5%) (Cuadro 1).

Ademas, se encontraron cepas resisten-
tesafurazolidona(15.0%) y colistina(12.5%)
entre otras. Por otro lado, € 42.5% de las
cepas mostraron una susceptibilidad interme-
dia contra oxitetraciclina (Cuadro 1).

Los resultados de susceptibilidad de la
S. entérica contraenrofloxacinay sulfatrime-
toprim fueron buenos; sin embargo, se pre-
sume un aumento de la resistencia a este
antibacteriano considerando € hecho de su
uso frecuente en la zona contra problemas
infecciosos en cuyes, aves y otras especies
domésticas (Moraes, Lima, comunicacion
personal).

El mgor antibidtico in vitro puede no
ser semprelamejor opcidn, dado los efectos
toxicosinducidos por agunos antibidticos. Es
asi, que a pesar de la sensihilidad acanzada
paraamoxicilina, € uso de este antibitico en
la produccién de cuyes no es recomendable
debido a que las penicilinas, los macrdlidos y
las lincosamidas son toxicas en cuyes. Estos
antibacterianos pueden causar cambios en €l
pH a suprimir lafloragrampostivadd intes-
tino del cuy, permitiendo € desarrollo de bac-
terias gramnegativas, que son potencialmen-
te patdgenas en esta especie, produciendo
enterocolitis y muerte (Serevova, 1964,
Quesenberry, 1994).

Las diferencias en cepas resistentes
entre los aminoglucosidos estreptomicina y
gentamicina con neomicina, se puede expli-
car porgue las enzimas bacterianas emplea-
das que las inactivan pueden ser especificas
para cada uno de ellos (Harkness, 1995;
Morris, 1995).
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El uso de cloranfenicol y furazolidona
ha sido prohibido en la Union Europea y
EEUU en animales de consumo por las gra
ves implicaciones clinicas en humanosy sus
propiedades carcinogénicas en roedores, res-
pectivamente (Chadfield y Hinton, 2004;
Intorre et al., 2005). Sin embargo, en € Pert
se siguen empleando, hecho que debe pres-
tarse especia atencion.

Lasensbilidad intermediay resistencia
a la tetraciclina encontrada no es extrafia
debido a uso comun de este antibacteriano.
Esta resistencia puede ser transmitida a tra-
vés de plasmidos que codifican mecanismos
bacterianos como bombas de flujo (Escolar
et al., 1998). Laresistenciasuele ser cruza
da entre los distintos componentes de esta
familia de farmacos, hecho que puede ser
corroborado en este etudio a observar los
porcentgjes de susceptibilidad intermediay de
resistencia frente adoxiciclina (Cuadro 1).

La colistina se habia congtituido en una
aternativaparae tratamiento de estetipo de
infecciones. Seempleaenlaindustriaporcina
espaiolay sereportaunabgafrecuenciade
resstencia(Mgjia, 2003); sin embargo, yano
es utilizada en humanos para € tratamiento
de lasamonelosis debido ala generacion de
resistencia (INFOSAN, 2005).

Se debetener presente que @ aidamien-
to de la bacteria procedente de diferentes
especies animal es o regidn geogréfica puede
mostrar un distinto patrén de resistencia a
antibacterianos (Wasyl y Hoszowski, 2004),
pudiendo depender de los habitos locales en
el uso de antibacterianos, por o que los re-
sultados observados no son extrapolables a
Samonella que se aisen en otras areas del
pais. Debido a esto, se recomienda que cada
centro de produccion evale periddicamente
los patrones deresistenciade las bacteriasais-
ladas en su ambiente a fin de determinar las
pautas de la terapia antibacteriana a seguir.
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CONCLUSIONES

? La susceptibilidad de Salmonella

enterica a enrofloxacina vy
sulfatrimetoprim, asi como al
cloranfenicol, gentamicinay fosfomicina,
hacen de estos antibacterianos buenas
alternativas de eleccion para €l trata
miento de lasalmonelosis en las granjas
bgo estudio.

S. enterica fue € microorganismo mas
frecuentemente aidlado en cuyes clini-
camente enfermos en la provincia de
Carhuaz durante e periodo mayo-julio de
2007.
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