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Re su men. El ob je ti vo de este tra ba jo fue de ter mi nar el per fil se ro ló gi co y 
la an ti bio ti pia de S. pneu mo niae ais la dos de por ta do res na sa les pe diá tri cos.
Cien to vein ti cin co mues tras de se cre ción na sal pro ve nien tes de ni ños fue ron
cul ti va das y es tu dia das para de tec tar la pre sen cia de Strep to coc cus pneu mo -
niae. Las ce pas fue ron iden ti fi ca das se gún mé to dos mi cro bio ló gi cos es tan da ri -
za dos, la se ro ti pi fi ca ción por la reac ción de Que llung y los pa tro nes de re sis -
ten cia por el mé to do de mi cro di lu ción de acuer do al Na tio nal Com mit tee for
Cli ni cal La bo ra tory Stan dards. Los re sul ta dos in di ca ron que la fre cuen cia de
ais la mien to de neu mo co cos en la re gión na sal fue de 24% (n=30), y los se ro ti -
pos más co mún men te iden ti fi ca dos fue ron el 23F (20%), el 6B (20%) y el 14
(13%). El 73% de los ais la dos fue ron re sis ten tes por lo me nos a uno de los an -
ti bió ti cos pro ba dos. El 47% de las ce pas mos tra ron re sis ten cia a la pe ni ci li na
y los se ro ti pos más fre cuen te men te aso cia dos a este mar ca dor fue ron el 6B y
el 23F. El 60% de las ce pas mos tró re sis ten cia a la do xi ci cli na, el 37% al tri -
me to prim/sul fa me to xa sol y a la clin da mi ci na, el 30% a eri tro mi ci na, el 23% al 
clo ram fe ni col, el 7% a cef tria xo na y el 3% a ce fe pi ma. To das las ce pas fue ron
sen si bles a la oflo xa ci na, ri fam pi ci na y van co mi ci na. Los pa tro nes de mul ti rre -
sis ten cia más co mu nes fue ron PNC-ERI-TMP/SMX-DOX-CLO-CLI (16,59%) y
PNC-DOX (13,27%). Los re sul ta dos ob te ni dos en este es tu dio per mi ti rán
orien tar la te ra pia em pí ri ca para las in fec cio nes neu mo có ci cas y el uso ra cio -
nal de los an ti bió ti cos en la prác ti ca clí ni ca, así como la apli ca ción de un pro -
gra ma de va cu na ción adap ta do a los se ro ti pos más fre cuen te men te en con tra -
dos en la po bla ción in fan til.
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strains iso la ted from na sal ca rria ge in pe dia tric pa tients.
Invest Clín 2006; 47(1): 17 - 26

Key words: Strep to coc cus pneumoniae, serotype, an ti bi ot ics re sis tance, na sal, car -
riage, chil dren.

Ab stract. The aim of this study was to de ter mine the serotype pro file and 
antibiotyping of Strep to coc cus pneumoniae from na sal iso lates in chil dren.
Na so pha ryn geal swab sam ples ob tained from 125 chil dren were cul ti vated and 
screened for the pres ence of S. pneumoniae. Strains were iden ti fied ac cord ing 
to stan dard mi cro bi o log i cal meth ods. The iso lates were serotyped by the
Quellung re ac tion and re sis tance pat terns were de ter mined by the
microdilution method ac cord ing to NCCLS guide lines. Re sults in di cate an
over all pneumococcal car riage rate of 24% (n=30). The most com monly iso -
lated serotypes were 23F (20%), 6B (20%) and 14 (13%). 73% of iso lates were
re sis tant at least to one of the tested an ti bi ot ics. 47% of the strains were con -
sis tently re sis tant to pen i cil lin and the serotypes 6B and 23F were fre quently
as so ci ated with this marker. 60% of the strains were re sis tant to doxycycline,
37% to trimethoprim/sulfamethoxazole and clindamycin, 30% to
erythromycin, 23% to cloramphenicol, 7% to ceftriaxone and 3% to cefepime.
All strains were sen si ble to ofloxacin, rifampin and vancomycin. The most
com mon com bined re sis tance pat terns were PNC-ERI-TMP/SMX-DOX-CLO-CLI
(16.59%) and PNC-DOX (13.27%). The re sults ob tained in this study will al low 
to ori ent the em piric ther apy for pneumococcal in fec tions and a ra tio nal use
of an ti bi ot ics in clin i cal prac tice, as well as the ap pli ca tion of an ap pro pri ate
vac ci na tion pro gram spe cially adapted to the serotypes more fre quently found 
in chil dren.

Recibido: 02-03-2005. Aceptado: 20-10-2005.

INTRODUCCIÓN

Las in fec cio nes res pi ra to rias re pre sen -
tan una de las prin ci pa les cau sas de mor -
bi-mor ta li dad a ni vel mun dial, es pe cial men -
te du ran te la pri me ra in fan cia. En el mun do 
se re gis tran 94 mi llo nes de ca sos de in fec -
cio nes res pi ra to rias agu das y mue ren 3,9
mi llo nes de per so nas al año por esta cau sa.
S. pneu mo niae es con si de ra do como el más
im por tan te pa tó ge no bac te ria no pro duc tor
de in fec ción res pi ra to ria agu da en la po bla -
ción in fan til me nor de 2 años (1, 2). La alta 
in ci den cia de las in fec cio nes neu mo cóc ci -

cas ha es ta do di rec ta men te re la cio na da con 
el in cre men to de la re sis ten cia en ce pas de
S. pneu mo niae a la pe ni ci li na y a otras dro -
gas. Es por ello que los es tu dios en por ta do -
res na sa les de S. pneu mo niae, ad quie ren
im por tan cia de bi do a que pue den de ter mi -
nar la pre va len cia de ce pas re sis ten tes, sus
pa tro nes de re sis ten cia en áreas es pe cí fi cas
y, ade más, con tri bu yen con la pla ni fi ca ción
de fu tu ros es que mas de tra ta mien to para el 
con trol y la pre ven ción de las in fec cio nes
pro du ci das por este agente (3).

Con si de ran do que la co lo ni za ción na -
so fa rín gea es el paso pre vio al de sa rro llo de

Investigación Clínica 47(1): 2006

18 Quintero y Araque



la en fer me dad neu mo có ci ca, el pre ve nir la
co lo ni za ción pue de ser una vía para dis mi -
nuir la fre cuen cia de esta pa to lo gía (1,4).
Por con si guien te, el co no ci mien to pre vio de 
los pa tro nes de sus cep ti bi li dad an ti bió ti ca y 
de los ti pos se ro ló gi cos de S. pneu mo niae
que cir cu lan en un área de ter mi na da, per -
mi ti rá la im ple men ta ción apro pia da de fu -
tu ros es que mas de tra ta mien to y el de sa rro -
llo y apli ca ción de las va cu nas pro teí na-po li -
sa cá ri do con ju ga das. Ba sa dos en esta afir -
ma ción, en el pre sen te es tu dio ana li za mos
el per fil se ro ló gi co y los pa tro nes de sus cep -
ti bi li dad a los agen tes an ti mi cro bia nos de
ce pas de S. pneu mo niae ais la das de por ta -
do res na sa les pe diá tri cos pro ve nien tes de
una co mu ni dad urbana.

MATERIALES Y MÉTODOS

Se ana li zó mi cro bio ló gi ca men te la se -
cre ción na sal de un to tal de 125 ni ños va ro -
nes y hem bras, con eda des com pren di das
en tre 28 días y 5 años, que acu die ron a la
emer gen cia pe diá tri ca del Insti tu to Au tó no -
mo Hos pi tal Uni ver si ta rio de Los Andes
(IAHULA), Mé ri da, Ve ne zue la, du ran te los
me ses de fe bre ro a ju lio de 2000. Se con si -
de ra ron como cri te rios de in clu sión para el
es tu dio, ade más de la edad an te rior men te
se ña la da, el que el fa mi liar o acom pa ñan te
ac ce die ra a que su re pre sen ta do par ti ci pa ra 
en el es tu dio y que el pa cien te se lec cio na do 
per mi tie ra la toma de la mues tra na sal sin
di fi cul ta des. Se ex clu ye ron del es tu dio to -
dos los ni ños que no cum plie ran con los cri -
te rios an te rior men te se ña la dos o pre sen ta -
ran un trau ma fa cial, una al te ra ción ana tó -
mi ca na sal que im pi die ra la re co lec ción de
la mues tra, o el ha ber es ta do bajo tra ta -
mien to con an ti bió ti cos en los úl ti mos 5
días. A cada pa cien te se lec cio na do se le ela -
bo ró una fi cha para la re co pi la ción de la in -
for ma ción epi de mio ló gi ca y clínica.

En cada fosa na sal se in tro du jo un hi -
so po de al go dón es té ril pre via men te hu me -

de ci do en so lu ción fi sio ló gi ca tam bién es té -
ril y, me dian te la ex trac ción del mis mo con
mo vi mien tos ro ta to rios, se re co lec tó una
can ti dad su fi cien te de se cre ción na sal. Esta 
mues tra fue co lo ca da en el me dio de trans -
por te de Stuart (Oxoid) y en via da al la bo ra -
to rio para su pro ce sa mien to en un lap so no
ma yor de 2 ho ras.

De cada una de las mues tras se rea li za -
ron dos fro tis: uno te ñi do con Gram para
va lo rar la flo ra mi cro bia na, y el otro te ñi do
con la co lo ra ción de Han sel, para co rro bo -
rar la pre sen cia de cé lu las in fla ma to rias, así 
como para la de tec ción de eo si nó fi los en el
moco na sal.

Las mues tras fue ron ini cial men te ino -
cu la das en agar Infu sión Ce re bro Co ra zón
(BHI) (Oxoid) su ple men ta do con 5% de san -
gre hu ma na e in cu ba das en mi croae ro fí lia
por 24 o 48 ho ras a 35°C. La pre sen cia de
co lo nias a-he mo lí ti cas con mor fo lo gía al
Gram de co cos gram po si ti vos y las prue bas
de la ca ta la sa y la hi dró li sis del L-Pyrro li -
donyl-b-Naf ti la mi da (PYR) ne ga ti vas, fue ron 
con si de ra das su ge ren tes de neu mo co cos.
Estas co lo nias se se lec cio na ron y, a par tir
de ellas, se rea li za ron sub cul ti vos para pro -
se guir con su iden ti fi ca ción pre li mi nar, la
cual se fun da men tó en la sus cep ti bi li dad a
la op to qui na (BBL) de acuer do a lo des cri to 
por Gar dam y col. (5). La bio ti pi fi ca ción se
rea li zó me dian te la prue ba de so lu bi li dad
en bi lis se gún los cri te rios de la Orga ni za -
ción Pa na me ri ca na de la Sa lud (OPS) (6) y
la aglu ti na ción en lá tex (Well co gen® S.
pneu mo niae), si guien do las re co men da cio -
nes del pro vee dor. La se ro ti pi fi ca ción se
rea li zó por la reac ción de Que llung, uti li -
zan do los an ti sue ros fa bri ca dos por el Se -
rum Insti tut Co penha gue, Di na mar ca, de
acuer do a lo des cri to por la OPS (6).

La con cen tra ción in hi bi to ria mí ni ma
(CIM) fue de ter mi na da me dian te el mé to do 
de mi cro di lu ción en cal do para los si guien -
tes an ti bió ti cos: pe ni ci li na, cef tria xo na, ce -
fo ta xi ma, ce fe pi ma, do xi ci cli na, ri fam pi ci -
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na, eri tro mi ci na, clin da mi ci na, tri me to -
prim-sul fa me to xa sol, clo ram fe ni col, oflo xa -
ci na y van co mi ci na, uti li zan do cal do Mue -
ller Hin ton No. 2 ajus ta do y con ca tio nes
(Oxoid), su ple men ta do con 5% de san gre de 
ca ba llo li sa da y cen tri fu ga da de acuer do a
los cri te rios del Na tio nal Com mit tee for Cli -
ni cal La bo ra tory Stan dards (7). La cepa
con trol uti li za da fue S. pneu mo niae ATCC
49619.

Se uti li zó la ni tro ce fi na (Oxoid) como
sus tra to de las b-lac ta ma sas y la téc ni ca de
de tec ción co lo ri mé tri ca des cri ta por O’Ca -
lla gan y col. (8), para de ter mi nar cua li ta ti -
va men te la pre sen cia de b-lac ta ma sas en las 
ce pas de S. pneu mo niae re sis ten tes a los
agen tes b-lac tá mi cos.

Para el pro ce sa mien to es ta dís ti co de
los da tos se uti li zó el Sta tis ti cal Pac ka ge for 
the So cial Scien cies (SPSS) ver sión 7.5. Los 
re sul ta dos fue ron ana li za dos me dian te la
apli ca ción de la prue ba de Chi Cua dra do.

RESULTADOS

Un to tal de 125 ni ños fue ron se lec cio -
na dos para el es tu dio. De es tos, la edad pro -

me dio fue de 26 me ses, el 55% es tu vo re -
pre sen ta do por in di vi duos del sexo mas cu li -
no, el 42% se ubi có en el es tra to so cioe co -
nó mi co tipo IV (cla se obre ra) y el 38% de
los ni ños asis tía a ho ga res de cui da do dia rio 
o prees co la res. Des de el pun to de vis ta clí -
ni co, des ta có que el 35% de los ni ños te nía
an te ce den tes de aler gias y el 43% ha bía re -
ci bi do tra ta mien to con an ti bió ti cos tres
me ses pre vios al mues treo. Por otra par te,
en el 31% de los ca sos es tu dia dos se diag nos -
ti có una in fec ción res pi ra to ria agu da en el
mo men to del es tu dio, mien tras que el 32%
pre sen tó in fec ción res pi ra to ria de ca rác ter
re cu rren te. Sólo en el 24% del to tal de
mues tras ana li za das, se ais la ron ce pas de S.
pneu mo niae. La fre cuen cia de re cu pe ra ción
de es tas ce pas es tu vo aso cia da prin ci pal men -
te a la in fec ción res pi ra to ria re cu rren te
(41%, p=0,009) (da tos no mos tra dos).

Sólo el 90% de es tas ce pas pudo ser ti -
pi fi ca do, y los se ro ti pos más fre cuen tes fue -
ron 23F (20%), 6B (20%) y 14 (13%)
(Fig. 1).

Entre las ce pas de S. pneu mo niae el
73% mos tró re sis ten cia a por lo me nos uno
de los an ti bió ti cos eva lua dos, y los mar ca -
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Fig. 1. Dis tri bu ción de los ti pos se ro ló gi cos en 30 ce pas de Strep to coc cus pneu mo niae ais la das de ni -
ños me no res de 5 años.



do res de re sis ten cia más fre cuen tes fue ron
do xi ci cli na (60%), pe ni ci li na (47%) tri me to -
prim/sul fa me to xa sol (37%) clin da mi ci na
(37%), eri tro mi ci na (30%), clo ram fe ni col
(23%), cef tria xo na (7%) y ce fe pi ma (3%).
To das las ce pas fue ron sen si bles a la ce fo ta -
xi ma, oflo xa ci na, ri fam pi ci na y van co mi ci -
na. Des ta ca el he cho de que en tre las ce pas
re sis ten tes a la pe ni ci li na, el 3% es tu vo
cons ti tui do por fe no ti pos de alta re sis ten cia 
(³ 2 µg/mL). Sin em bar go, en nin gu na de
es tas ce pas se le de tec tó la pro duc ción de
b-lac ta ma sas (da tos no mos tra dos). Por

otra par te, 36% de las ce pas de S. pneu mo -
niae fue ron mul ti rre sis ten tes. Los pa tro nes
de re sis ten cia más fre cuen te men te ob ser va -
dos fue ron PNC-ERI-TMP/SMX-DOX-CLO-
CLI y PNC-DOX con 16,59% y 13,27% res -
pec ti va men te (Tabla I).

El se ro ti po que con ma yor fre cuen cia
se aso ció a uno o más mar ca do res de re sis -
ten cia fue el 6B, si guién do le en or den de
fre cuen cia, el 6A, 15, 14, 23F, 19F y el 9V.
La mul ti rre sis ten cia pre do mi nó en los se ro -
ti pos 6B, 6A y 15. Los se ro ti pos aso cia dos
con re sis ten cia a la pe ni ci li na y a una de las 
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TABLA I
PATRONES DE RESISTENCIA A LOS AGENTES ANTIMICROBIANOS Y TIPOS SEROLÓGICOS

DE 30 CEPAS DE Strep to coc cus pneu mo niae AISLADAS DE PORTADORES NASALES PEDIÁTRICOS

Marcadores de
resistencia

No. de
cepas

% Tipos serológicos Patrones de resistencia

Resistencia a 1
antimicrobiano

5 17  6 A PNC

19F, NV D*

23F, 9V TMP

Resistencia a 2
antimicrobianos

6 20 23F, 23F, 23F, 23F PNC + D*

14 PNC + TMP/SMX*

19F D* + Cli

Resistencia a 3 o más 
antimicrobianos

11 36 14 PNC + D* + Cli

NT, 14 E* + D* + Cli

 6A TMP/SMX + D* + Cli

15, 6B, 6B, 6B, 6B PNC +E* + TMP/SMX* + D* +
Clo* + Cli 

6A PNC +Ceft +E* + TMP/SMX*
+ D* + Clo* +Cli

6B PNC* +Ceft + Cefe + E* +
TMP/SMX* + D* + Clo* + Cli

Subtotal resistencia 
a 1 o más
antimicrobianos

22 73

Ninguno 8 27 19F, 6B, NV, 23F, 14, NT, NT, NV
*: Re sis ten cia alta.    PNC: Pe ni ci li na.    E: Eri tro mi ci na.    TMP/SMX: Tri me to prim/Sul fa me to xa sol.    D: Do xi ci -
cli na.     Clo: Clo ram fe ni col.     Cli: Clin da mi ci na.    Ceft: Cef tria xo na.    Cefe: Ce fe pi ma.    NT: no ti pi fi ca ble.   
NV: no via ble.



ce fa los po ri nas pro ba das fue ron el 6A y el
6B (Ta bla I).

De to dos los fac to res clí ni cos y epi de -
mio ló gi cos es tu dia dos se pudo ob ser var que 
la dis tri bu ción de los neu mo co cos re sis ten -
tes pre do mi nó en el gru po de ni ños que ha -
bían re ci bi do tra ta mien to pre vio con an ti -
bió ti cos (Fig. 2). Sin em bar go, al rea li zar el 
aná li sis es ta dís ti co se de mos tró que la aso -
cia ción del an te ce den te de tra ta mien to con 
an ti bió ti cos y el ais la mien to de S. pneu mo -
niae re sis ten te fue sig ni fi ca ti vo so la men te
para aque llos ni ños por ta do res de neu mo -
co cos con mar ca do res de re sis ten cia a la
pe ni ci li na y al clo ram fe ni col (p< 0,05).

DISCUSIÓN

La fre cuen cia de ais la mien to y la dis -
tri bu ción de se ro ti pos de S. pneu mo niae en
por ta do res na sa les es muy va ria ble, de pen -
dien do de la edad, área geo grá fi ca y con di -
cio nes so cioe co nó mi cas (4). En este es tu -
dio, el por cen ta je de ais la mien to de S.
pneu mo niae fue de 24%, con una aso cia ción 

al ta men te sig ni fi ca ti va a la in fec ción res pi -
ra to ria re cu rren te. Por con si guien te, el an -
te ce den te de in fec cio nes res pi ra to rias re cu -
rren tes fue un fac tor de ries go que fa vo re -
ció la co lo ni za ción na sal de ce pas de S.
pneu mo niae en la po bla ción es tu dia da.

La ma yo ría de las ce pas de neu mo co -
cos ais la das per te ne cie ron a los se ro ti pos
6B, 23F y 14. La dis tri bu ción de los se ro ti -
pos fue muy si mi lar a la ha lla da en Esta dos
Uni dos, Gre cia y Viet nam (4). Por el con -
tra rio, Snia dack y col., ci ta dos por Ru bin
(9), han afir ma do que los se ro ti pos más fre -
cuen te men te ais la dos en los paí ses en vías
de de sa rro llo son los neu mo co cos per te ne -
cien tes a los se ro ti pos 5 y 1; sin em bar go,
es tos se ro ti pos no fue ron de tec ta dos en las
ce pas ais la das.

Los mar ca do res de re sis ten cia más fre -
cuen te men te ob ser va dos fue ron los de la
do xi ci cli na y la pe ni ci li na. En este úl ti mo,
el fe no ti po pre do mi nan te lo cons ti tu yó el
de la re sis ten cia in ter me dia. Estos re sul ta -
dos fue ron su pe rio res a los re por ta dos en
otras lo ca li da des, tal es el caso de las te tra -
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Fig. 2. Ni ños con an te ce den tes de tra ta mien to con an ti bió ti cos por ta do res de neu mo co cos sus cep ti -
bles y re sis ten tes a los agen tes antimicrobianos.



ci cli nas en Gre cia (29%) y en la Re pú bli ca
Cen tral Afri ca na (42,3%) (10), y la re sis ten -
cia a la pe ni ci li na en Gre cia, Viet nam y
Esta dos Uni dos con un 24, 34 y 33% res pec -
ti va men te (4, 11, 12).

Has ta el mo men to, en Ve ne zue la no se 
co no cen re gis tros so bre la fre cuen cia de S.
pneu mo niae en por ta do res na sa les, ni la dis -
tri bu ción de sus pa tro nes de re sis ten cia.
Sin em bar go, Go méz y col. (13) re por ta ron
que de 66 ce pas de S. pneu mo niae pro ve -
nien tes de ca sos clí ni cos el 15,1% mos tró
re sis ten cia a la pe ni ci li na. Otro es tu dio rea -
li za do por el gru po ve ne zo la no de vi gi lan cia 
de la re sis ten cia bac te ria na de mos tró que
para el año 2002, el 28,7% de las ce pas S.
pneu mo niae re co lec ta das en va rios hos pi ta -
les del país fue ron re sis ten tes a la pe ni ci li -
na (14).

Es pro ba ble que la re sis ten cia a la pe -
ni ci li na de tec ta da en las ce pas ana li za das,
sea con se cuen cia del uso in de bi do de ésta
en in fec cio nes res pi ra to rias no bac te ria nas.
Algu nos au to res han sus ten ta do que los se -
ro ti pos más fre cuen te men te aso cia dos con
la re sis ten cia a la pe ni ci li na son el 6, 9, 14,
19 y 23 (9, 15). Sin em bar go, en este es tu -
dio los se ro ti pos de neu mo co cos co mún -
men te vin cu la dos con la re sis ten cia a la pe -
ni ci li na fue ron el 6B y 23F.

Por otra par te, en nin gu na de las ce pas
de S. pneu mo niae es tu dia das re sis ten tes a
los agen tes b-lac tá mi cos se de tec tó la pro -
duc ción de b-lac ta ma sas. Po si ble men te, el
me ca nis mo de re sis ten cia en es tos neu mo -
co cos esté re la cio na do con la pre sen cia de
pro teí nas fi ja do ras de la pe ni ci li na (PBP)
con re du ci da afi ni dad a los b-lac tá mi cos
(16). Las mo di fi ca cio nes de las pro teí nas
PBP1a y 2x me dian la re sis ten cia a las ce fa -
los po ri nas de 3era. ge ne ra ción. Estas al te ra -
cio nes en las PBP son co di fi ca das en un gen
“mo sai co”, cuya ex pre sión to tal o par cial de -
pen de rá de la pre sión se lec ti va que ejer zan
los an ti bió ti cos b-lac tá mi cos que es tén en
uso y de la in hi bi ción de un gen re pre sor

que per mi ta la ex pre sión fe no tí pi ca de un
pa trón de re sis ten cia par ti cu lar (17,18).
Esta afir ma ción ex pli ca ría el per fil de re sis -
ten cia que pre sen ta ron los se ro ti pos 6A y
6B, los cua les fue ron re sis ten tes a la cef tria -
xo na y la ce fe pi ma, pero sen si bles a la ce fo -
ta xi ma. Ha llaz gos si mi la res han sido re por ta -
dos por Lai ble y col. (18), Joh son y col. (19)
y Cof fey y col. (20), quie nes de ter mi na ron
por ge no ti pi fi ca ción las di fe ren cias en los
pa tro nes de re sis ten cia a los agen tes b-lac tá -
mi cos en ce pas de S. pneu mo niae R6 y en
mu tan tes re sis ten tes al ce fo ta xi me C506.

No se de tec ta ron ce pas re sis ten tes a la
oflo xa ci na ni a la ri fam pi ci na, ha llaz go que
se co rres pon dió con la baja pre va len cia de
re sis ten cia a es tas dro gas en neu mo co cos en 
el ám bi to mun dial (21, 22). De igual for ma,
coin ci dien do con los da tos in ter na cio na les
dis po ni bles, en este es tu dio no se ob ser va ron 
ce pas re sis ten tes a la van co mi ci na (23, 24).

La fre cuen cia más ele va da de mul ti rre -
sis ten cia re por ta da en S. pneu mo niae
(50-70%) se ha des cri to en Espa ña y Sur
Áfri ca (25), Hun gría y Ko rea (26). En este
es tu dio, la fre cuen cia de mul ti rre sis ten cia
fue in fe rior a la re se ña da en esos paí ses
(36%), pero su pe rior a la do cu men ta da en
Tai wan (31%), Viet nam (32%) y en Esta dos
Uni dos (20%) (11, 12, 25).

Los re sul ta dos de este es tu dio re ve la -
ron que los se ro ti pos más fre cuen te men te
aso cia dos con re sis ten cia múl ti ple fue ron el
6 y el 14. El 32% de las ce pas re sis ten tes
mos tra ron re sis ten cia a 6 o más agen tes an -
ti mi cro bia nos y casi to das per te ne cían al se -
ro gru po 6. De ma ne ra si mi lar, se ha re por ta -
do que los se ro ti pos 6B, 14, 19F y 23F es tán
aso cia dos a clo nas de neu mo co cos mul ti rre -
sis ten tes a dro gas (27, 28). No obs tan te, en
este es tu dio, el se ro ti po 23F no pre sen tó
nin gún pa trón de mul ti rre sis ten cia.

El tra ta mien to con an ti bió ti cos du ran -
te 3 me ses an tes del mues treo cons ti tu yó el 
úni co fac tor de ries go es ta dís ti ca men te sig -
ni fi ca ti vo para por tar neu mo co cos re sis ten -
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tes a la pe ni ci li na y al clo ram fe ni col. Estas
ob ser va cio nes ava lan lo des cri to en los es tu -
dios epi de mio ló gi cos, en los que se ha en -
con tra do que el tra ta mien to con an ti bió ti -
cos es el fac tor de ries go más im por tan te
para por tar neu mo co cos re sis ten tes (12).

En con clu sión, el per fil se ro ló gi co de
las ce pas de S. pneu mo niae ana li za das, se
dis tri bu yó en tre los se ro ti pos 23F, 6B y 14.
De és tos, el 23F y el 6B se aso cia ron con
ma yor fre cuen cia a pa tro nes de mul ti rre sis -
ten cia.

Este es el pri mer tra ba jo rea li za do en
Mé ri da, Ve ne zue la, que ha per mi ti do co no -
cer la dis tri bu ción de los se ro ti pos de S.
pneu mo niae y su re la ción con la re sis ten cia
a an ti bió ti cos en ni ños por ta do res na sa les
me no res de 5 años pro ve nien tes de un área
ur ba na. Los re sul ta dos ob te ni dos pro por cio -
na rán in for ma ción en el ám bi to lo cal para
orien tar la te ra péu ti ca em pí ri ca de las in -
fec cio nes pro du ci das por los neu mo co cos,
el uso ra cio nal de los an ti bió ti cos en la
prác ti ca clí ni ca y las es tra te gias a apli car
para una va cu na ción adap ta da a los se ro ti -
pos que con ma yor fre cuen cia se aso cian
con la re sis ten cia a los agen tes an ti mi cro -
bia nos en la po bla ción infantil.

AGRADECIMIENTOS

Agra de ce mos a las Lic. Enza Espa do la
y Da ma ris Sán chez del Insti tu to Na cio nal
de Hi gie ne “Ra fael Ran gel” por su ase so ra -
mien to téc ni co en la se ro ti pi fi ca ción de las
ce pas de Strep to coc cus pneu mo niae y a la
Lic. Sol bey Mo ri llo por la asis ten cia téc ni ca
en el aná li sis es ta dís ti co.

Este tra ba jo fue par cial men te fi nan cia -
do por FONACIT No. F-2000001633 y el
CDCHT có di go: ADG FA-02-97.

REFERENCIAS

1. Artz A, Ersjhler W, Longo D. Pneumo -
coccal vac ci na tion and revaccination of

older adults. Clin Microbiol Rev 2003;
16(2):208-318.

2. WHO. State of the art of new vac cines: re -
search & de vel op ment: Acute re spi ra tory
in fec tions, Bac te rial re spi ra tory in fec tions, 
Strep to coc cus pneumoniae 2004. Avail able
from: http://www.who.int/vac cine_re search
/doc u ments/new_vac cines/en/index2.html.

3. Shimada J, Yamaka N, Hotomi M,
Suzumoto M, Sakai A, Ubukata K,
Mitsuda T, Yokota S, Faden H. House hold 
transmisión of Strep to coc cus pneumoniae
among sib lings with acute otitis me dia. J
Clin Microbiol 2003; 40(5):1851-1853.

4. Bogaert D, Groot R, Hermans P. Strep to -
coc cus pneumoniae col o ni za tion: the key
to pneumococcal dis ease. Lan cet In fect
Dis 2004; 4:144-154.

5. Gardam M, Miller M. Optochin re vis ited:
De fin ing the op ti mal type of blood agar for 
pre sump tive iden ti fi ca tion of Strep to coc -
cus pneumoniae. J Clin Microbiol 1998;
36(3):833-834.

6. Orga ni za ción Pa na me ri ca na de la Sa lud.
Ma nual de Strep to coc cus pneu mo niae. Ta -
ller so bre la iden ti fi ca ción bio quí mi ca y se -
ro ló gi ca de Hae mop hi lus in fluen zae y
Strep to coc cus pneu mo niae. San ta Fe de
Bo go tá- Co lom bia. 1998. p 19-23

7. Na tional Com mit tee for Clin i cal Lab o ra -
tory Stan dards. MIC test ing. Suplemental
ta bles M100-S12. Na tional Com mit tee for
Clin i cal Lab o ra tory Stan dards. 2002.
Wayne, PA.

8. O’Callagan C, Mor ris A, Kirby S, Shingler 
A. Novel method for de tec tion of
b-lactamases by us ing a chromogenic
cephalosporin sub strate. Antimicrob
Agents Chemother 1992; 1:283-288.

9. Ru bin L. Vac cine pneumococcal. In:
Lutwick L, Ru bin L. (Eds) Pe di at ric Clin
North Amer 2000; 47(2):269-285.

10. Domínguez A, Pallares R. An ti bi otic re sis -
tance in re spi ra tory patho gens. Cur rent
Opin ion In fect Dis 1998; 11:139-145

11. Parry C, Song T, Wain J, Tuyet N,
Gainsborough M, Nga D, Davies C, Hoan
N, Tinh T, White N, Farrar J. Na sal car -
riage in Viet nam ese chil dren of Strep to coc -
cus pneumoniae re sis tant to mul ti ple

Investigación Clínica 47(1): 2006

24 Quintero y Araque



antimicrobial agents. Antimicrob Agents
Chemother 2000; 44(3):484-488.

12. Finkelstein J, Huang S, Dan iel J, Rifas S, 
Kleinman K, Glodman D, Pel ton S,
Demaria A, Platt R. An ti bi otic-re sis tant
Strep to coc cus pneumoniae in the
heptavalent pneumococcal con ju gate vac -
cine era: pre dic tors of car riage in a
multicommunity sam ple. Pe di at rics 2003;
112(4):862-869.

13. Gó mez M, Ga lin do D, Me di na G, Ce de ño
M, Pris ce lli A. Sen si bi li dad de Strep to coc -
cus pneu mo niae a la pe ni ci li na y ce fa los po -
ri nas. Bol Soc Ven Mi cro biol 1999;
19(1):17-20.

14. Gru po Ve ne zo la no de Vi gi lan cia de la Re -
sis ten cia Bac te ria na. Actua li za ción de los
da tos de re sis ten cia bac te ria na a los an ti -
mi cro bia nos en Ve ne zue la. pe río do ju lio
2001-di ciem bre 2002. Rev Soc Ven
Microbiol 2003; 23(1):89-97.

15. Meats E, Brueggemann A, Enright M,
Sleeman K, Griffiths D, Crook D, Spratt
B. Sta bil ity of serotypes dur ing na so pha -
ryn geal car riage of Strep to coc cus
pneumoniae. J Clin Microbiol 2003; 41(1): 
386-392.

16. Zhao G, Meier T, Hoskins J, McAllister K. 
Iden ti fi ca tion and char ac ter iza tion of the
pen i cil lin-bind ing-pro tein 2a of Strep to coc -
cus pneumoniae and its pos si ble role in re -
sis tance to b-lactam an ti bi ot ics.
Antimicrob Agents Chemother 2000;
44(6): 1745-1748.

17. Hermans PW, Sluijter M, Dejsirilert S,
Lemmens N, Elzenaar K, van Veen A,
Goessens WH, de Groot R. Mo lec u lar ep i -
de mi ol ogy of drug-re sis tant pnumococci:
to ward an in ter na tional ap proach. Microb
Drug Re sist 1997; 3:243-251.

18. Laible G, Hakenbeck R, Sicard MA, Joris
B, Ghuysen JM. Nu cle o tide se quences of
pbpX genes en cod ing the pen i cil lin-bind -
ing pro teins 2x from Strep to coc cus
pneumoniae R6 and a cefotaxime-re sis tant
mu tant C506. Mol Microbiol 1989; 3:
1337-1348.

19. Johson D, Doern G, Haugen T, Hindler J, 
Wash ing ton J, Jones R. Com par a tive ac -
tiv ity of twelve beta-lactam drugs tested
against pen i cil lin-re sis tant Strep to coc cus

pneumoniae from five med i cal cen ters: ef -
fects of se rum pro tein and cap su lar ma te -
rial on po tency and spec trum as mea sured
by ref er ence test. Diagn Microb In fect Dis
1996; 25:137-141.

20. Coffey Tj, Enright MC, Daniels MT,
Dowson CG, Hutchison A, Spratt BG.
Serotype 19A vari ants of the Span ish
serotype 23F multiresistant clone of Strep -
to coc cus pneumoniae. Microb Drug Re sist
1998; 4:51-55.

21. John son C, Benjamín W, Moser S,
Hollingshead S, Zheng X, Crain M, Nahm
M, Waites K. Ge netic re lat ed ness of
levofloxacin-nonsusceptible Strep to coc cus
pneumoniae iso lates from North Amer ica.
J Clin Microbiol 2003; 41(6):2458-2464.

22. Stuztmann P, Utz S, Aebi S, Mühlemann
K. Low-level re sis tance to rifampicin in
Strep to coc cus pneumoniae. Antimicrob
Agents Chemother 2003; 47(3):863-868.

23. McCullers J, Keith B, Novak R. Iso la tion
and char ac ter iza tion of vancomycin-tol er -
ant Strep to coc cus pneumoniae from
cerebrospinal fluid of pa tient who de vel -
oped recrudescent men in gi tis. J In fect Dis
2000; 181:369-373.

24. Jones R, Biedenbach D, Beach M. In flu -
ence of pa tient age on the sus cep ti bil ity
pat terns of Strep to coc cus pneumoniae iso -
lates in North Amer ica (2000-2001): re -
port from the SEN TRY antimicrobial sur -
veil lance pro gram. Diagn Microbiol In fect
Dis 2003; 46:77-80.

25. Dejsirilert S, Overweg K, Sluuter M;
Saengsuk L, Gratten M, Ezaki T, Hermans
P. Na so pha ryn geal car riage of pen i cil lin-re -
sis tant Strep to coc cus pneumoniae among
chil dren with acute re spi ra tory tract in fec -
tions in Thai land: a mo lec u lar ep i de mi o -
log i cal sur vey. J Clin Microbiol 1999;
37(6):1832-1838.

26. Overweg K, Hermans P, Trzcinski K,
Sluijter M, de Groot R, Hryniewicz W.
Multidrug-re sis tant Strep to coc cus
pneumoniae in Po land: Iden ti fi ca tion of
emerg ing clones. J Clin Microbiol 1999,
37(6):1739-1745.

27. Zhou J, Enright M, Spratt B. Iden ti fi ca -
tion of the ma jor Span ish clones of pen i cil -
lin-re sis tant pneumococci via internet us -

Vol. 47(1): 17 - 26, 2006

Perfil serológico y antibiotipia de cepas de Strep to coc cus pneumoniae 25



ing multilocus se quence typ ing. J Clin
Microbiol 2000; 38(3):977-986.

28. Watanabe H, Asoh N, Hocino K,
Watanabe K, Oishi K, Kositsakulchai W,
San cha, T, Kunsulkmengral K, Kahinta -
pong S, Khantawa B, Tharavichitkul P,
Sirisanthana T, Nagatake T. Anti -

microbial sus cep ti bil ity and serotype dis -
tri bu tion of Strep to coc cus pneumoniae and 
mo lec u lar char ac ter iza tion of multidrug-
 re sis tant serotype 19F, 6B, and 23F
pneumococci in North ern Thai land. J Clin
Microbiol 2003; 41(9):4178-4183.

Investigación Clínica 47(1): 2006

26 Quintero y Araque


