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RESUMEN

Se realizé un estudio para determinar los patrones de susceptibilidad a los antimicrobianos de
los aislamientos de Streptococcus pneumoniae causante de enfermedad invasora diagnosti-
cada en Colombia en nifios menores de 5 afios entre 1994 y 1996 y para establecer la distribu-
cion de los tipos capsulares de los aislamientos resistentes. Se analizaron 324 aislamientos re-
cuperados durante la ejecucion del Protocolo Nacional de Serotipificacion de S. pneumoniae
realizado en Santa Fe de Bogotd, Medellin y Cali, Colombia, entre julio de 1994 y marzo de
1996. Se observo que 119 de todos los aislamientos (36,7%) presentaban susceptibilidad dis-
minuida por lo menos a un antimicrobiano, que 39 (12%) presentaban susceptibilidad dismi-
nuida a la penicilina y que de estos 1iltimos aislamientos, 29 presentaban resistencia interme-
dia y 10 resistencia alta. Nueve aislamientos (2,8%) presentaban resistencia a la ceftriaxona,
80 (24,7%) a la combinacién de trimetoprima y sulfametoxazol (TMS), 49 (15,1%) al cloran-
fenicol y 31 (9,6%) a la eritromicina. Se observo resistencia a dos antimicrobianos en 31 aisla-
mientos (9,6%) y multirresistencia en 22 (6,7%). Estos 22 aislamientos mostraron resistencia
al TMS. Las asociaciones mds frecuentes fueron penicilina, TMS y eritromicina en 5 casos; pe-
nicilina, cloranfenicol, TMS y eritromicina en 4; penicilina, ceftriaxona, cloranfenicol y TMS
en 3; y penicilina, ceftriaxona, cloranfenicol, TMS y eritromicina en 3 casos. Los serotipos mds
frecuentes en los aislamientos resistentes a la penicilina fueron: 23F (53,8%), 14 (25,6%), 6B
(7,7%), 9V (5,1%), 19F (5,1%) y 34 (2,6%). Los serotipos mds frecuentes en los aislamientos
resistentes a antimicrobianos distintos de la penicilina fueron: 5 (37,5%), 23F (7,5%), 14
(18,8%) y 6B (13,8%). Esta diferencia en la distribucion de los serotipos fue estadisticamente
significativa (P < 0,0001). Los resultados de este estudio indican la necesidad de mantener una
vigilancia activa de los patrones de susceptibilidad a los antibioticos para evitar la resistencia
de S. pneumoniae y de suministrar informacion oportuna para modificar los habitos de pres-
cripcion y consumo de antimicrobianos.

La aparicion y diseminacién de ais-
lamientos de Streptococcus pneumoniae
con resistencia a la penicilina y a otros

1 Instituto Nacional de Salud, Grupo de Microbiolo-
gia, Santa Fe de Bogota, Colombia. La correspon-
dencia debe dirigirse a E. Castafieda a la siguiente
direccién postal: Avenida El Dorado, Carrera 50,
Zona 6, Santa Fe de Bogotd, Colombia.

La lista de participantes aparece en el anexo 1.

agentes antimicrobianos provocan un
serio problema de salud publica en va-
rias regiones del mundo (1). La situa-
cién es particularmente delicada si se
tiene en cuenta que S. pneumoniae con-
tinda siendo el principal agente etiol6-
gico de la neumonia bacteriana y el se-
gundo de la meningoencefalitis y que,
ademas, se asocia en ambos casos con
una mortalidad alta (2). Aunque desde
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su introduccién la penicilina ha sido el
agente antimicrobiano de eleccién para
tratar la infeccién neumocécica, desde
el primer informe de resistencia a la
penicilina en 1967 y especialmente en
las dos dltimas décadas, paises como
Espafia, Sudafrica y Hungria han dado
a conocer tasas altas de resistencia a
ese farmaco (3-5). S. pneumoniae tam-
bién ha presentado resistencia a algu-
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nos otros antibidticos utilizados para
combatirlo, entre ellos el cloranfenicol,
la eritromicina, la combinacién de tri-
metoprima y sulfametoxazol (TMS) y,
recientemente, las cefalosporinas de
tercera generacion (6, 7). Se ha demos-
trado una clara asociacién entre la re-
sistencia de S. pneumoniae a la penici-
lina y a las cefalosporinas de tercera
generacion y una evolucién clinica
desfavorable en pacientes con menin-
gitis (8). En consecuencia, es indispen-
sable conocer los patrones de resisten-
cia a esos antimicrobianos en cada pais
(9) para poder establecer las pautas te-
rapéuticas adecuadas.

Si bien esa informacién existe en
muchas partes del mundo, la situacién
no era muy conocida en la mayoria de
los paises de América Latina (10, 11).
En 1993, la Organizacién Panameri-
cana de la Salud (OPS) disefié un pro-
tocolo para establecer los tipos capsu-
lares de S. pneumonise que causan
enfermedades invasoras en nifios me-
nores de 5 afios. La iniciativa se ejecuté
en el marco del Sistema Regional de
Vacunas (SIREVA) con la financiacién
conjunta de la Agencia Canadiense
para el Desarrollo Internacional (CIDA)
(12). El estudio correspondiente se
realizé simultdneamente en Colombia
y en otros cinco paises de América La-
tina (Argentina, Brasil, Chile, México
y Uruguay). Los criterios de inclusién
comprendieron la presencia de cual-
quier enfermedad invasora causada
por S. pneumoniae en los aislamientos
de sangre y de liquido cefalorraquideo
o cualquier liquido normalmente esté-
ril. Se excluyeron los cuadros clinicos
con una evolucién de mas de 15 dias
y los casos de estridor laringeo o crup.
En Colombia, el tamafio de la muestra
se calcul6 segin el nimero de aisla-
mientos necesarios para establecer la
prevalencia de los tipos capsulares en
el pais: se necesitaron 203 aislamientos
para encontrar una prevalencia de ti-
pos capsulares de 5%, con una preci-
sién absoluta de 2% y un intervalo de
confianza de 95% (13).

El objetivo del presente estudio fue
determinar los patrones de suscepti-
bilidad a antimicrobianos de los ais-
lamientos de S. pneumoniae obtenidos
durante el estudio citado y establecer

la distribucién de los tipos capsulares
de los aislamientos resistentes. El estu-
dio se llevé a cabo de julio de 1994 a
marzo de 1996 como parte del Proto-
colo Nacional de Serotipificacién de
S. pneumoniae que se efectué en Co-
lombia (13).

MATERIALES Y METODOS
Aislamientos

Se estudiaron 324 aislamientos de
S. pneumoniae recuperados de nifios
menores de 5 afios con infeccion inva-
sora que fueron atendidos en los prin-
cipales centros pediatricos de Santa Fe
de Bogotd, Medellin y Cali, Colombia,
entre 1994 y 1996. Los cuadros clinicos
correspondieron a 133 neumonias, 132
meningitis, 36 sepsis y 21 infecciones
de otros tipos; y no se obtuvo el diag-
nostico de 2 pacientes. No se excluyo a
los pacientes que habian recibido anti-
bidticos. Todos los aislamientos fueron
serotipificados utilizando el panel de
antisueros del Statens Seruminstitut
de Dinamarca (14).

Susceptibilidad a antimicrobianos

Todos los aislamientos fueron some-
tidos a la prueba tamiz para la penici-
lina por el método de difusion en disco
(Kirby Bauer) mediante el empleo de
discos de oxacilina de 1 pg (15). Se de-
terminé la concentracion inhibidora
minima (CIM) de la penicilina, la cef-
triaxona y el TMS con el método de
microdilucién en caldo Mueller Hin-
ton, ajustado con cationes (DIFCO) y
con el agregado de sangre lisada de ca-
ballo al 5% (16). La CIM a la eritromi-
cina y al cloranfenicol se establecié con
la prueba Epsilon (E-test) (17). Para de-
terminar la susceptibilidad a la vanco-
micina se utilizé la prueba de difusién
en disco (15). En todos los casos se si-
guieron los pardmetros establecidos
por el Comité Nacional Regulador de
Estandares del Laboratorio Clinico
(National Committee for Clinical La-
boratory Standards-NCCLS) de los Es-
tados Unidos de América (15, 16). Se
utilizé como cepa de control S. pneu-

monige ATCC 49619 y se defini6 la mul-
tirresistencia como resistencia a tres o
mas familias de antimicrobianos.

Analisis estadistico

Se realiz6é un andlisis univariado de
los datos describiendo las frecuencias
individuales. Para el analisis bivariado
se calculé la razén de prevalencias
(RP), definida como una medida de
asociaciéon analoga al riesgo relativo
que se aplica en estudios transversales,
y se usaron intervalos de confianza de
95%. Para determinar la significacion
estadistica de la comparaciéon de pro-
porciones se usaron la prueba de ji al
cuadrado (x?) y la de Fisher. El analisis
estadistico se realizé con el programa
Epi Info (versién 6.03) (18, 19).

RESULTADOS

De los 324 aislamientos estudiados,
205 (63,3%) fueron sensibles a todos
los antimicrobianos probados y 119
(36,7%) presentaron susceptibilidad
disminuida a uno o mas antimicrobia-
nos (cuadro 1). La prueba tamiz con
oxacilina detect6 39 (12%) aislamientos
con sensibilidad disminuida a la peni-
cilina (SDP). De estos, 29 (8,9%) pre-
sentaron resistencia intermedia (CIM
0,1-1,0 ng/mL) y 10 (3,1%) fueron alta-
mente resistentes (CIM 22,00 pg/mL).
De los aislamientos con resistencia
intermedia a ese antimicrobiano, 21
(72,4%) presentaron una CIM que os-
cil6 entre 0,125 y 0,250 pg/mL, y en 8
(80%) de los aislamientos altamente
resistentes la CIM fue de 2 pg/mL. Los
porcentajes de resistencia se mantu-
vieron constantes durante todo el estu-
dio. Nueve aislamientos (2,8%) pre-
sentaron susceptibilidad reducida a la
ceftriaxona, 8 con resistencia interme-
dia (CIM de 1 pg/mL) y solo un aisla-
miento fue altamente resistente (CIM =
2 ng/mL). Se encontrd resistencia al
cloranfenicol en 49 casos (15%) y la CIM
oscilé entre 8 y 48 pg/mL. Ochenta
aislamientos (24,7%) presentaron re-
sistencia al TMS; de los 46 aislamien-
tos con resistencia intermedia, 33 (72%)
presentaron una CIM de 1 pg/mL y 23
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CUADRO 1. Susceptibilidad a los antibidticos en 324 aislamientos de Streptococcus pneu-

moniae. Colombia, 1994-1996

Susceptibilidad a los antibi6ticos

Con resistencia

Con resistencia

Sensibles intermedia alta Total
Antibiético No. % No. % No. % No. %
Penicilina 285 88,0 29 8,9 10 3,1 39 12,0
Ceftriaxona 315 97,2 8 25 1 0,3 9 2,8
Cloranfenicol 275 85,0 0 — 49 15,0 49 15,0
TMS? 244 75,3 46 14,2 34 10,5 80 24,7
Eritromicina 293 90,4 24 7,4 7 2,2 31 9,6
Vancomicina 324 100,0 0 — 0 — 0 —

@ TMS = Trimetoprima y sulfametoxazol.

(68%) de los 34 aislamientos altamente
resistentes presentaron una CIM de
>8 pg/mL. Se determiné que 31 aisla-
mientos (9,6%) tenian sensibilidad dis-
minuida a la eritromicina. Todos los
aislamientos (n = 324) fueron sensibles
a la vancomicina (cuadro 1).

Se establecieron 18 patrones de re-
sistencia (cuadro 2); 66 (20,4%) aisla-
mientos presentaron resistencia a un
solo antimicrobiano, 31 (9,6%) a dos, y

CUADRO 2. Patrones de resistencia de 119
aislamientos de Streptococcus pneumoniae
con sensibilidad disminuida a los antimi-
crobianos. Colombia, 1994-1996

Antibidtico? No %
P 8 2,5
C 16 4,9
T™MS 33 10,2
E 9 2,8
P,C 1 0,3
P, TMS 8 2,5
P, E 1 0,3
C, TMS 14 4,3
TMS |E 3 0,9
CE 4 1,2
P, C, TMS 3 0,9
P, CEF, TMS 2 0,6
P, TMS ,E 5 1,5
C,TMS, E 1 0,3
P, CEF, C, TMS 3 0,9
P,C, TMS, E 4 1,2
P, CEF, TMS, E 1 0,3
P, CEF, C, TMS, E 3 0,9
Total 119 36,7

@ P = penicilina; C = cloranfenicol; TMS = trimetoprima mas
sulfametoxazol; E = eritromicina; CEF = ceftriaxona.

22 (6,7%) a tres o mas. Las asociaciones
mas frecuentes en casos de resistencia
a dos farmacos fueron cloranfenicol y
TMS en 14 casos (4,3%), penicilina y
TMS en 8 (2,5%) y cloranfenicol y eri-
tromicina en 4 casos (1,2%). Entre los
aislamientos multirresistentes, las aso-
ciaciones mas frecuentes fueron peni-
cilina,TMS y eritromicina en 5 casos
(1,5%); penicilina, cloranfenicol, TMS
y eritromicina en 4 casos (1,2%); peni-
cilina, ceftriaxona, cloranfenicol y TMS
en 3 casos (0,9%) y penicilina, ceftria-
xona, cloranfenicol, TMS y eritromi-
cina en 3 casos (0,9%).

La resistencia a otros antimicrobia-
nos fue significativamente mayor en el
grupo de aislamientos con SDP. Todos
los aislamientos con resistencia mar-
cada a la penicilina (10/10) y 72,4%
(21/29) de los que tenian resistencia
intermedia presentaron susceptibili-
dad reducida a otros antimicrobianos;
por lo tanto, la prevalencia de resisten-
cia a otro antibiético fue de 2,58 en los
aislamientos con resistencia interme-
dia a la penicilina (RP: 2,58; 1C95%:
1,93 a 3,45) y aument6 a 3,56 cuando el
aislamiento presentaba alta resistencia
(RP: 3,56; 1C95%: 2,96 a 4,99; x? = 42,78;
P < 0,0001).

Veintiuno de los 22 aislamientos
multirresistentes mostraron resistencia
a la penicilina. La prevalencia de mul-
tirresistencia fue 38 veces mayor en los
aislamientos con SDP (48,7%) que en
los aislamientos con susceptibilidad
disminuida a antimicrobianos distin-
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tos de la penicilina (1,25%) (RP: 38,97;
1C95%: 6,41 a 280,63). Todos los aisla-
mientos multirresistentes mostraron
resistencia a TMS.

En el grupo de los aislamientos con
SDP, el mayor porcentaje de resistencia
correspondié a TMS (74,4%), seguido
por el cloranfenicol (35,9%), la eritro-
micina (23,1%) y la ceftriaxona (23,1%).
Todos los aislamientos con resistencia
a la ceftriaxona fueron resistentes a la
penicilina. Se encontré una asociacién
entre la resistencia a TMS y SDP (RP:
4,16; 1C95%: 3,05 a 5,66). La asociacién
con SDP se presentd también en los
casos resistentes al cloranfenicol (RP:
2,92; IC95%: 1,73 a 4,93 ) y a la eritro-
micina (RP: 6,02; IC95%: 3,23 a 11,22).

Serotipos

La resistencia a antimicrobianos se
distribuy6 en 12 de los 34 tipos capsu-
lares determinados en el estudio de re-
ferencia (13). De los aislamientos con
algun patrén de resistencia, 81% perte-
necieron a los serotipos 5, 6B, 14 y 23F.
Los tipos capsulares de los 39 aisla-
mientos con SDP fueron 23F (53,8%),
14 (25,6%), 6B (7,7%), 9V (5,1%), 19F
(5,1%) y 34 (2,6%). Entre los 80 aisla-
mientos con susceptibilidad dismi-
nuida a antimicrobianos distintos de la
penicilina, los serotipos mads frecuentes
fueron 5 (37,5%), 23F (7,5%), 14 (18,5%)
y 6B (13,8%). Esta diferencia en la distri-
bucién de los serotipos fue estadistica-
mente significativa (P < 0,0001) (cuadro
3). De los 31 aislamientos del serotipo
23F, 21 (67,8%) presentaron resistencia
a la penicilina (RP: 12,83; IC95%: 7,85 a
20,97). De manera similar, 30 de los 34
(88,2%) aislamientos del serotipo 5 fue-
ron resistentes al cloranfenicol (RP:
12,37, 1C95%: 7,92 a 19,31).

Se encontr6 un mayor porcentaje de
aislamientos resistentes en los nifos
menores de 2 anos (95/238, 40%) en
comparacion con los mayores de esa
edad (24/86, 28%), pero esta diferencia
no fue estadisticamente significativa
(RP: 1,43; IC95%: 0,98 a 2,08). Tampoco
se encontraron diferencias significati-
vas en la distribucién de la resistencia
segtin sexo, diagnostico clinico o fuente
de los aislamientos.

159



CUADRO 3. Distribucion de los tipos capsulares de 119 aislamientos de Streptococcus
pneumoniae con susceptibilidad disminuida a los antimicrobianos. Colombia, 1994-1996

Aislamientos con susceptibilidad reducida a los antimicrobianos

Con resistencia

Sin resistencia

a la penicilina? a la penicilina® Total
Aislamientos (n=39) (n=280) M
Serotipo No. No % No. % No. %
1 29 0 — 2 6.9 2 6,9
5 34 0 — 30 88,2 30 88,2
6A 20 0 — 3 15,0 3 15,0
6B 29 3 10,3 11 37,9 14 48,3
9V 4 2 50,0 1 25,0 3 75,0
14 7 10 14,1 15 21,1 25 35,2
18C 16 0 — 1 6,3 1 6,3
19B 3 0 — 1 33,3 1 33,3
19F 23 2 8,7 5 21,7 7 30,4
23F 31 21 67,8 6 19,4 27 87,1
28A 3 0 — 3 100,0 3 100,0
34 3 1 33,3 2 66,7 3 100,0

a Adicionalmente, se observd susceptibilidad disminuida a trimetoprima mas sulfametoxazol, o a cloranfenicol, ceftriaxona, o

eritromicina.

b Se observé susceptibilidad disminuida a trimetoprima més sulfametoxazol, o a cloranfenicol, ceftriaxona o eritromicina.

Distribucién geografica

Los porcentajes y patrones de resis-
tencia mostraron algunas variaciones
geogréficas (cuadro 4). La resistencia a
la penicilina, a la ceftriaxona y a TMS
se concentré en Santa Fe de Bogota,
donde 14% de los 150 aislamientos re-
cuperados presentaron SDP, en con-
traste con 12,4% de los 89 aislamientos
de Medellin y 8,9% de los 67 aisla-
mientos de Cali. Sin embargo, esta di-
ferencia no fue estadisticamente signi-
ficativa. Al comparar la proporcién de

aislamientos con alta resistencia a la
penicilina obtenidos en Santa Fe de
Bogota (9/150, 6%) y en las otras ciu-
dades (1/174, 0,5%), se encontré una
diferencia estadisticamente significa-
tiva (x2 = 6,22; P = 0,01). De la misma
manera, la diferencia fue significativa
cuando se compard la resistencia a la
ceftriaxona (P = 0,014) y a TMS (P =
0,003) en Santa Fe de Bogota y en las
otras ciudades. Los aislamientos resis-
tentes al cloranfenicol fueron 19,8% en
Cali, 18% en Medellin y 12% en Santa
Fe de Bogota, pero la diferencia no fue

estadisticamente significativa. Aunque
Medellin presenté el mayor porcentaje
de multirresistencia (10,1%) en compa-
racién con Santa Fe de Bogota (8,7%) y
Cali (3%), esta diferencia tampoco fue
significativa (P = 0,38).

DISCUSION

El conocimiento de los patrones de
susceptibilidad a los antimicrobianos
en un area geografica determinada es
de vital importancia para determinar
las pautas de manejo clinico de la in-
feccion neumocécica. Los resultados
de este estudio muestran que 63,3% de
los aislamientos obtenidos de pacien-
tes con infecciones invasoras eran sus-
ceptibles a la penicilina o a algtn otro
antimicrobiano. Debe notarse que el
porcentaje de los aislamientos con SDP
(12%), aunque inferior al registrado en
Espafia (40%) y Hungria (56%), supera
los valores de otras regiones de Europa
(20) y se asemeja al de Pakistan (21). Si
bien los datos publicados en Colombia
sobre la resistencia de S. pneumoniae a
los antimicrobianos son escasos y se
refieren a aislamientos nasofaringeos
de nifios con neumonia (SDP de 17%)
(22), dichos datos son similares a los
encontrados en este estudio. Ademds,
la experiencia de otros paises también
indica la necesidad de mantener la vi-
gilancia para detectar aumentos o cam-
bios en los patrones de resistencia (23).

La deteccién de aislamientos alta-
mente resistentes a la penicilina en 3%
de los casos es relevante porque los

CUADRO 4. Distribucion por ciudades de los 324 aislamientos de Streptococcus pneumoniae y la susceptibilidad a los antimicrobianos.

Colombia, 1994-1996

Susceptibilidad reducida a los antimicrobianos

.TOtal. de Penicilina Ceftriaxona Cloranfenicol TMS?2 Eritromicina
aislamientos
Ciudad No. No. % No. % No. % No. % No. %
Bogota 150 21 14,0 8 53 18 12,0 49 32,7 11 7,3
Medellin 89 11 12,4 1 1,1 16 18,0 23 25,8 11 12,4
Cali 67 6 8,9 0 13 19,4 6 9,0 8 11,9
Otras 18 1 55 0 2 11,1 2 11,1 1 5,6
Total 324 39 12,0 9 2,8 49 15,1 80 247 31 9,6

@ TMS = trimetoprima méas sulfametoxazol.
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paises que notifican casos de SDP to-
davia no presentan aislamientos con
resistencia marcada (24). Las impli-
caciones clinicas de este hecho son im-
portantes para la eleccion del antimi-
crobiano y para determinar las dosis
adecuadas porque ambas decisiones
dependen de la CIM del aislamiento (7).

La diseminacién de la resistencia
estd determinada, en parte, por el alto
consumo de antibidticos en una zona
determinada. En este estudio, aproxi-
madamente uno de cada tres aisla-
mientos mostré algin patrén de resis-
tencia; los datos de México indican
una proporcién atn maés alta (25). El
hecho de que el alto consumo de anti-
bidticos sin prescripcién médica es co-
mun en los paises de América Latina
podria explicar, en alguna medida, la
presencia de esos patrones de resisten-
cia. A diferencia de la situacién des-
crita, los paises donde se restringe el
uso de antibidticos, tales como Alema-
nia e Italia, presentan porcentajes de
resistencia bajos (26). Por otra parte, la
resistencia a antimicrobianos distintos
de la penicilina (74,5%) muestra una
frecuencia alta similar a la observada
en otros paises (3, 27).

Las cefalosporinas de tercera genera-
cién son los antibiéticos mas utilizados
para tratar la meningitis por S. prneumo-
nige resistente a la penicilina (9). Sin
embargo, en los ultimos 4 afios se han
notificado aislamientos con sensibili-
dad reducida a esos medicamentos;
también se han observado fracasos te-
rapéuticos y una evolucién clinica des-
favorable en pacientes con meningitis
cuando la CIM ha sido >2 pg/mL. En
este trabajo se encontré una sensibili-
dad reducida a la ceftriaxona en nueve
de los 39 aislamientos con SDP y uno
de ellos mostro resistencia alta. Por lo
tanto, la circulacién de aislamientos con
este patron de resistencia refuerza la
necesidad de mantener la vigilancia y
establecer asi el uso racional de ese an-
timicrobiano en el medio hospitalario.

El mayor porcentaje de resistencia
detectado correspondi6 al TMS (24,7%),
hallazgo que concuerda con lo notifi-
cado en otras partes del mundo. La es-
trecha asociacion entre la resistencia al
TMS y a la penicilina también se ha
descrito en otros estudios (28).

La resistencia al cloranfenicol encon-
trada en este trabajo es elevada (15,1%),
especialmente si se tiene en cuenta que
el medicamento es de uso frecuente
para tratar casos de meningitis por S.
pneumoniae en los hospitales colombia-
nos. Paises como Espafia y Francia pre-
sentan altos porcentajes de resistencia a
ese antimicrobiano (26, 29), a diferencia
de Estados Unidos, donde se restringe
el uso de cloranfenicol y el porcentaje
de resistencia es bajo (30).

Como en Colombia la resistencia a la
eritromicina (9,6%) atn no parece ser
un problema grave, ese fairmaco se po-
dria considerar con mayor frecuencia
para tratar las infecciones respiratorias
leves y moderadas. Sin embargo, las
tasas de resistencia se han elevado con-
siderablemente en los paises donde se
ha incrementado el uso de nuevos
macrolidos (27, 29).

La presencia de aislamientos mul-
tirresistentes debe alertar al personal
de laboratorio y a los clinicos. En esos
casos quiza sea conveniente recurrir a
agentes como la vancomicina, con las
implicaciones que conlleva su utiliza-
cién. Los datos obtenidos en este estu-
dio sobre la asociacién entre la resisten-
cia a la penicilina y la multirresistencia
coinciden con lo notificado en otros
paises (3, 28).

Los serotipos asociados con la resis-
tencia a la penicilina son similares en
todo el mundo. En general, 60% de los
aislamientos resistentes de nifios me-
nores de 2 afios corresponden a los ti-
pos capsulares 23F, 14, 19F, 6A /6By 9
(29). En este estudio, 80% de los aisla-
mientos que presentaron algun tipo de
resistencia correspondieron a los tipos
capsulares mencionados y al serotipo
5. En los aislamientos resistentes a
la penicilina y a otros antimicrobianos
predominaron los serotipos 23F y 14, y
en el grupo que no era resistente a la
penicilina predominé el serotipo 5.
Este hallazgo concuerda con los datos
notificados por Espafia (27). Llama la
atencién la marcada asociacion obser-
vada en este estudio entre la resisten-
cia al cloranfenicol y el serotipo 5 y
seria interesante comprobar si esta
asociacion se present6 en otros de los
paises que participaron en el estudio
de SIREVA (13).
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En este trabajo, el mayor porcentaje
de aislamientos con resistencia se en-
contrd en pacientes menores de 2 afios,
hallazgo similar a lo encontrado en
otros paises (29). No se encontré nin-
guna asociacién entre los serotipos re-
sistentes y los diferentes diagndsticos
clinicos; estos datos difieren de los en-
contrados en otros estudios que indi-
can que el mayor porcentaje de ais-
lamientos resistentes provenian del
liquido cefalorraquideo (3, 4).

Algunos estudios realizados en Es-
tados Unidos y en paises europeos,
particularmente Espafia y Hungria (23,
26), han revelado diferencias regiona-
les en los patrones y porcentajes de re-
sistencia (23, 26, 30). Esta situacion se
presenta con mayor frecuencia en areas
densamente pobladas o donde se pres-
criben antibidticos en exceso (26, 30).
Los datos de este estudio confirman
esa asociacion.

Los factores de riesgo asociados con
la presencia de resistencia a los anti-
microbianos comprenden no solo los
relacionados con la administracién
inapropiada e indiscriminada de anti-
biéticos, sino también con la edad y la
asistencia de los nifios a las guarde-
rias infantiles. Por esta razoén, las poli-
ticas de salud publica deben hacer
hincapié en la necesidad de controlar
el uso de antimicrobianos, especial-
mente en la poblacién infantil, donde
se presentan los mayores porcentajes
de resistencia. También deben subra-
yar la importancia de controlar las in-
fecciones hospitalarias y las que ocu-
rren en las guarderias infantiles. La
experiencia de otros paises indica que
es posible reducir la resistencia a los
antimicrobianos si se crean mecanis-
mos de divulgaciéon que influyan en
los hébitos de prescripcién y consumo
de los antimicrobianos en la comuni-
dad (31).
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ANEXO 1. Grupo Colombiano de Trabajo en Streptococcus pneumoniae

Centros en Santa Fe de Bogota:

Grupo de Microbiologia, Instituto Nacional de Salud: CI Agudelo, MC Vela, F de la Hoz,
AM Rios, O Castillo; Hospital Universitario de La Misericordia: M Arango, ] Serrato, MR
Navarrete, M Garcia, C Lozada; Hospital Infantil Lorencita Villegas de Santos: ME Gama;
Hospital de Santa Clara: M Calle, G Aristizabal, A Tovar; Clinica del Nifio, ISS: C Pare-
des, A Arenas; Clinica de Colsubsidio; Hospital de Kennedy,; Hospital Simén Boltvar; Hospi-
tal San Blas; Clinica CAFAM,; Hospital La Granja; Hospital del Tunal; Hospital La Victoria;
Laboratorio Central, Secretaria de Salud; Fundacion Clinica Shai; Instituto Roosevelt.
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Centros en Medellin:

Corporacion para Investigaciones Bioldgicas: H Trujillo, GI Mejia, N Correa, ] Robledo;
Hospital Infantil: ML Valencia, W Parra, N Agudelo, C Zapata; Hospital Pablo Tobén
Uribe: S Jaramillo, C Sudrez; Hospital General: F Montoya, V Garcia.

Centros en Cali:

Hospital Universitario del Valle: A Levy, H Porras, A Sanchez, LM Gallardo, N Villa-
marin. AL Bohorquez, P Lopez; Hospital Infantil Club Noel: D Saa, A Moreno, ] Guerrero.

ABSTRACT A study was done to determine the patterns of susceptibility to antimicrobial agents
in isolates of Streptococcus pneumoniae that caused invasive disease diagnosed in chil-
I .. ) dren under the age of 5 in Colombia between 1994 and 1996, as well as to establish the
Susceptibility to antimicrobial distribution of the capsular types of the resistant isolates. The analysis was done using
agents in isolates of invasive 324 isolates obtained during the performance of the National Serotyping Protocol for
i S. pneumoniae carried out in Bogotd, Medellin, and Cali, Colombia, between July 1994
Streptococcus }I’I"l, %Lglnoon’:l’)al: and March 1996. Of the 324 iso%ates, 119 (36.7%) showed diminished susceptibi}llity to
at least one antimicrobial agent, including 39 (12%) that showed diminished suscepti-
bility to penicillin. Of these 39 resistant to penicillin, 29 showed intermediate resis-
tance and 10 showed high resistance. Nine isolates (2.8%) showed resistance to ceftria-
xone, 80 (24.7%) to the combination of trimethoprim and sulfamethoxazole (TMS), 49
(15.1%) to chloramphenicol, and 31 (9.6%) to erythromycin. Resistance to two antimi-
crobial agents was observed in 31 isolates (9.6%); multiple resistance was found in 22
(6.7%). These 22 multiresistant isolates all showed resistance to TMS. The most fre-
quent associations were penicillin, TMS, and erythromycin (5 cases); penicillin, chlo-
ramphenicol, TMS, and erythromycin (4 cases); penicillin, ceftriaxone, chloramphe-
nicol, and TMS (3 cases); and penicillin, ceftriaxone, chloramphenicol, TMS, and
erythromycin (3 cases). The most frequent serotypes in the penicillin-resistant isolates
were: 23F (53.8%), 14 (25.6%), 6B (7.7%), 9V (5.1%), 19F (5.1%), and 34 (2.6%). The most
frequent serotypes in the isolates resistant to antimicrobial agents other than penicillin
were: 5 (37.5%), 23F (7.5%), 14 (18.8%), and 6B (13.8%). This difference in the distribu-
tion of the serotypes was statistically significant (P < 0.0001). The study results indi-
cate the need to maintain active surveillance of antibiotic susceptibility patterns in
order to avoid resistance in S. pneumoniae and to provide timely information to change
practices regarding prescribing and consuming antimicrobial agents.
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