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RESUMEN

Antecedentes: La fiebre tifoidea es una enfermedad infecciosa endémica causada
principalmente por la bacteria gramnegativa Salmonella typhi. Segun la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) se estima que la incidencia de fiebre tifoidea por afio es de
0.3% y se presentan méas de 22 millones de nuevos casos en todo el mundo, con una
mortalidad de 200,000 al afio. La resistencia antibiotica por parte de la bacteria ha ido
aumentado, en el afio 2014 se encontré resistencia a la ampicilina en 66.1%, al
cloranfenicol en 66.8%, al trimetropin-sulfametoxazol en 66.5% y a las fluoroquinolonas
en 88.2%. Objetivos: Determinar la susceptibilidad antibiética que presenta Salmonella
typhi en pacientes con fiebre tifoidea en el Hospital Materno Infantil Juan Pablo Il en el
quinquenio 2010-2014. Disefio: Estudio retrospectivo, descriptivo. Lugar: Hospital
Materno Infantil Juan Pablo I, Guatemala. Materiales y Métodos: Se seleccioné 70
registros con diagndéstico de fiebre tifoidea del libro de ingresos, del afio 2010 al 2014.
Se revisO 70 cultivos en los cuales se encontraba aislada la bacteria y se identificd su
susceptibilidad. Resultados: 70 cultivos evaluados, 60% sexo masculino y 40% sexo
femenino. La susceptibilidad de la Salmonella typhi a la ampicilina fue de 84%, al
trimetropin-sulfametoxazol fue de 86% y a la ciprofloxacina fue de 97%. El antibiético con
menor susceptibilidad fue la tetraciclina en 79%. Limitaciones: La investigacion se
restringe Unicamente a la poblacion que es ingresada en el hospital, debido a la falta de
notificacion de casos. Conclusién: La susceptibilidad antibiética analizada en la
poblacién estudiada fue bastante alta para la Salmonella typhi.

Palabras Clave: Fiebre tifoidea, Salmonella typhi, susceptibilidad antibiética, resistencia
antibiotica.
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1. INTRODUCCION

La fiebre tifoidea, también conocida como fiebre entérica, es una enfermedad infecciosa
endémica causada principalmente por la bacteria gramnegativa Salmonella typhi. Su
principal via de infeccién es fecal-oral y se da por la ingestién de alimentos y agua
contaminada. Predomina en paises en vias de desarrollo, siendo la fiebre y el dolor
abdominal sus principales sintomas. (1)

Segun la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) se estima que la incidencia de fiebre
tifoidea por afio es de 0.3% y se presentan mas de 22 millones de nuevos casos en todo
el mundo, con una mortalidad de 200,000 muertes al afio. (2)

En Guatemala la fiebre tifoidea en una enfermedad conocida desde hace mucho tiempo
pero existen pocas estadisticas en cuanto a su prevalencia e incidencia, debido a la
dificultad de su diagndstico. Segun datos obtenidos del MSPAS, elaborada por el Centro
Nacional de Epidemiologia, y basada en el reporte del SIGSA, se estimé que la tasa de
incidencia de fiebre tifoidea para el 2010 fue de 0.03%, observandose un incremento en
el 2011 siendo esta de 0.19% y posteriormente, en el 2012 con una tasa de incidencia
de 0.59%. (3)

Se ha visto que predomina en nifios en un 85% y a esto influye la inmadurez
inmunoldgica que presentan y el uso de antibiéticos no necesarios. (4) Durante los
ultimos afios se ha observado un incremento en la resistencia a antibiéticos por
Salmonella typhi, en un estudio realizado en Brasil en donde se midio la resistencia
antimicrobiana que presentaba Salmonella typhi se determind que el 15.9% presento
resistencia a la nitrofurantoina y el 2.28% presento resistencia al cloranfenicol, acido
nalidixico y la tetraciclina. También se observo en un 4.45% resistencia intermedia a la
ciprofloxacina. Todas estas aumentando con el paso de los afios. (5)

A la resistencia antibiética contribuyen diversos factores, entre los principales estan: la
automedicacion de antibidticos, recetas médicas de antibidticos no necesarios
principalmente en nifios que presentan infecciones virales (ya que estos son los
principales causantes de infecciones en nifios), el uso de dosis o duracién inadecuada
de los antibio6ticos, el desconocimiento de los perfiles de sensibilidad antibidtica de
Salmonella typhi y el bajo nivel socioeconémico que genera dificultad en la compra del
antibiético generando incumplimiento al tratamiento completo.(6)

En Guatemala no existe un estudio confiable que nos indique cual es el perfil de
susceptibilidad antibidtica que presenta la bacteria, al mismo tiempo en el hospital no se
cuenta con protocolos de manejo para los pacientes con fiebre tifoidea. El producto de la
investigacion es tener un estudio en Guatemala en donde se pueda ver cual es el perfil
de susceptibilidad antibiotica que presenta Salmonella typhi en pacientes con fiebre
tifoidea y asi evitar el uso indiscriminado de antibioticos, al tratar posteriormente a otros
pacientes.



2. FIEBRE TIFOIDEA

La fiebre tifoidea también conocida como fiebre entérica, es una enfermedad de tipo
infeccioso, sistémica y endémica, afectando principalmente a paises subdesarrollados,
debido a las malas condiciones higiénicas en las que se encuentran. En los ultimos afios
se han reportado casos en paises desarrollados debido a la frecuencia con la que
personas realizan viajes a otros paises, aunque en estos paises la frecuencia de casos
ha disminuido debido al uso de antibioticos. (7)

Es una infeccibn aguda y bacteriana que principalmente afecta el sistema
reticuloendotelial, tejido linfoide y vesicula biliar. Se contrae al ingerir agua o alimentos
contaminados con la bacteria Salmonella entérica, principalmente por el serovante typhi.

(8)

Es una enfermedad que solo afecta al ser humano, ya que este es el Unico reservorio
conocido. Se necesita de una relacion directa o indirecta con un portador asintomatico o
un enfermo agudo para que se presente la enfermedad, esta se caracteriza por presentar
fiebre alta y de forma persistente, escalofrios, malestar general, cefalea y mialgias, dolor
abdominal, esplenomegalia y leucopenia. (9)

2.1 ETIOLOGIA

La fiebre tifoidea es causada principalmente por la ingestion del microorganismo
Salmonella typhi que pertenece a la familia Enterobacteriaceae, que es conocido por ser
el grupo mas grande y heterogéneo de bacilos gramnegativos. Las enterobacterias se
pueden encontrar principalmente en el agua, suelo y algunas vegetaciones, son ubicuos.
(10)

La clasificacion del género Salmonella ha sido muy problematica. Se ha descrito mas de
2,500 serotipos. En la actualidad la Salmonella se puede dividir en 2 grupos grandes:

e Grupo No. 1: Salmonella typhi

e Grupo No. 2: El resto de especies de Salmonella

En cuanto a la fisiologia y estructura de la Salmonella typhi, esta es un bacilo
gramnegativo, flagelado, de tamafo intermedio, aproximadamente de 0.3 alx 1 a 6
micrémetros, es no formador de esporas, anaerobio facultativo, lo que significa que
puede crecer rapidamente con presencia o sin presencia de oxigeno. La Salmonella typhi
puede crecer en varios medios no selectivos y selectivo, el mas utilizado es el agar
sangre, que es un medio no selectivo, en el la Salmonella crece en colonias grandes, de
aspecto brillante y de color grisaceo. (9,10)

La Salmonella por ser parte de la familia Enterobacteriaceae presenta requerimientos
nutricionales, los cuales son los siguientes:
e Fermentan glucosa.



e Reducen nitratos.

e Son catalasa positiva y oxidasa negativos.
e Producen acido.

¢ No fermentan lactosa ni sacarosa.

El antigeno principal de la pared celular es el lipopolisacéarido, el cual esta conformado
por 3 componentes:
e Polisacarido O — es importante para la clasificacion epidemiolégica, esta se basa
en 3 grupos de antigenos:
o Polisacaridos somaticos O
o Antigenos capsulares K
o Proteinas flagelares H
e Polisacarido Central
e Lipido A — es importante debido a su factor de virulencia ya que es responsable
de la actividad de la endotoxina. (10)

Para poder lograr identificar de forma definitiva a la Salmonella typhi en el laboratorio se
utilizan pruebas serolégicas que permitan detectar los antigenos somaticos O y flagelar
H. (9)

Es muy importante sefialar que la familia Enterobacteriaceae presenta numerosos
factores de virulencia, entre los principales podemos mencionar los siguientes:

e Endotoxina: esta depende del lipido A del lipopolisacarido para ejercer su accion,
este se libera durante la lisis celular y puede causar multiples manifestaciones,
como leucocitosis, fiebre, trombocitopenia, liberacién de citocinas, etc.

e Capsula: esta ayuda a proteger a la Salmonella de la fagocitosis.

e Variacion de Fase antigénica: esta variacion ocurre con los antigenos capsular
Ky flagelar H, al presentarse o no, protegiendo a la bacteria de la destruccion
celular.

e Sistemade secrecidn tipo lll: este sistema ayuda a las bacterias a traspasar sus
factores de virulencia a las células eucariotas diana.

e Secuestro de factores de Crecimiento: el principal factor secuestro por parte de
las bacterias es el hierro. (10)

La Salmonella typhi presenta un antigeno capsular polisacarido Vi, este se encuentra en
la superficie y es factor de virulencia para la bacteria ya que inhibe la fagocitosis al evitar
gue se una C3 a la superficie de la bacteria. La Salmonella typhi presenta al mismo
tiempo la capacidad para sobrevivir en el interior de macrofagos posterior a la fagocitosis,
esto lo hacen por medio de regulon phoP. (7)



2.2 EPIDEMIOLOGIA

La fiebre tifoidea es una enfermedad que se encuentra distribuida en todo el mundo,
aunque se ha visto que predomina principalmente en los paises subdesarrollados, esto
debido a que la mayoria de estos no logra presentar condiciones apropiadas de
saneamiento y tampoco posee medidas Optimas de salud publica. La Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) ha estimado que existen 17 millones de casos por afio, de
los cuales existen 600,000 muertes aproximadamente. (9)

Se sabe que en América Latina la fiebre tifoidea es y continda siendo causa importante
de morbilidad y mortalidad. Uno de los principales problemas es que no se conoce con
exactitud cual es la magnitud de esta enfermedad, debido a que su notificacion en los
diferentes paises es incompleta o muy variable.

En los paises desarrollados la incidencia de fiebre tifoidea es baja, se ha estimado que
se presentan aproximadamente 15 casos por cada 100,000 habitantes, la mayoria de
casos son de pacientes que han viajado a paises endémicos. A diferencia de esto, en
los paises subdesarrollados la incidencia es mayor siendo esta de aproximadamente 100
a 1,000 casos por cada 100,000 habitantes. (7)

El Unico reservorio de la Salmonella typhi es el ser humano. Para que se presente la
infeccion por esta bacteria deber darse por contacto directo con la persona infectada o
por medio del contacto con un objeto que haya sido contaminado previamente por un
portador crénico. A diferencia de esto, la Salmonella no tifoidicas pueden tener mas tipos
de reservorios como los animales, entre los principales se encuentran los reptiles,
ganado, aves de corral y mascotas. Las principales fuentes de contaminaciéon de la
Salmonella son los alimentos y agua contaminados por la bacteria. (12)

En los paises endémicos los nifios tienen contacto repetidamente con la bacteria, esto
origina que se infecten aunque no presenten la enfermedad, lo que origina que se
comience a aumentar la resistencia de esta a los antibidticos. En los paises en donde
este tipo de contacto repetido no se da con la bacteria, puede presentarse la infeccion a
cualquier edad debido a que los nifios presentan falta de resistencia adquirida. (9)

La fiebre tifoidea se ha caracterizado por ir aumentando su resistencia a los antibiéticos
conforme los afios. Al principio solamente presentaba resistencia al cloranfenicol, luego
debido a que las bacterias como la Salmonella tienen la caracteristica de transferir
plasmidos de un microorganismo a otro comenzaron a aparecer las cepas de Salmonella
multirresistentes, principalmente a los 3 antibidticos utilizados: cloranfenicol, ampicilina 'y
trimetropin-sulfametoxazol. Posterior a esto se comenzd a utilizar las quinolonas como
tratamiento pero la resistencia inicio debido al uso indiscriminado de estos antibidticos.

(7)

En México en el afio 2007 la incidencia de la fiebre tifoidea fue de 41.66 casos por cada
100,000 habitantes. La frecuencia con la que se presenta es mas alta en los extremos



de la edad, en los nifios es mas frecuentes en el grupo de escolares y adolescentes, en
los lactantes es muy raro que se presente. (9)

Guatemala es un pais subdesarrollado y endémico, las condiciones de higiene son
inapropiadas en la mayoria de la poblacion. En el afio 2007 la incidencia de fiebre tifoidea
fue de 0.57 por cada 100,000 habitantes, este aumento en gran manera para el afo
2008, siendo de 1.10 casos por cada 100,000 habitantes. El problema principal en el pais
es que no se notifican todos los casos que se presentan, por la falta de recursos que
existen para diagnosticar con certeza la Fiebre Tifoidea. (3)

2.3 FACTORES DE RIESGO

La fiebre tifoidea es una enfermedad endémica, afecta principalmente a paises con
malas condiciones higiénicas, los principales son paises subdesarrollados,
representando un problema significativo de salud publica.

La calidad de agua es un factor de riesgo muy importante, las personas que no utilizan
agua limpia para bafiarse, lavarse los dientes, lavarse las manos, lavar o cocinar
alimentos y beber tienen mayor probabilidad de adquirir la enfermedad, debido a que
pueden ingerir la Salmonella typhi. A esto se relaciona que las personas que viven en
casas en donde no existe suplemento de agua potable y en donde no existen drenaje o
alcantarillado adecuado, tienen mucho riesgo de desarrollar la fiebre tifoidea. (2)

La ingestion de alimentos contaminados con Salmonella typhi es también uno de los
principales factores de riesgo para el desarrollo de la fiebre tifoidea. Las personas que
comen fuera de casa y principalmente alimentos en las vias publicas tienen mayor riesgo
de adquirir la bacteria. Se ha comprobado en mudltiples estudios que pacientes que
ingieren alimentos contaminados por moscas, en los que los microorganismos se
multiplican hasta alcanzar dosis infectantes, tienen mayor probabilidad de desarrollar la
enfermedad. (2)

Algunos autores sugieren que no solo existen factores de riesgo exdgenos para el
desarrollo de la fiebre tifoidea, existen factores de riesgo enddégenos, que son propios
del paciente, que lo hacen susceptible a desarrollar la enfermedad. Las principales
caracteristicas es que los pacientes presenten diferentes alelos de los genes loci del
sistema principal de histocompatibilidad, HLA tipo Il y Ill. Se ha visto que pacientes que
presentan infeccién por VIH tiene mayor probabilidad de presentar infecciones por
Salmonella typhi y paratyphi y desarrollar fiebre tifoidea, al igual que los pacientes que
presentan infeccién por Helicobacter pylori. (7,11)

Un factor de riesgo para el desarrollo de la fiebre tifoidea muy importante es el contacto
de forma directa o indirecta con una persona infectada, principalmente los portadores
cronicos, debido a que son los pacientes que presentan la infeccion pero no presentan
sintomas, estos pacientes excretan aproximadamente 10 bacilos por gramos de heces
fecales, estos bacilos tienen la capacidad de sobrevivir por semanas en el agua y en los
alimentos. Como ya se mencioné anteriormente el consumo de agua y el consumo de
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alimentos contaminados con Salmonella typhi que procede de heces humanas, son los
2 principales factores de riesgo en paises subdesarrollados. En paises desarrollados, las
ostras y mariscos que se encuentran cultivadas en agua contaminada puede provocar la
infeccion. (7,9)

2.4 FISIOPATOGENIA

La fiebre tifoidea es una enfermedad de tipo infecciosa, se adquiere principalmente al
ingerir el microorganismo Salmonella typhi que se encuentra en alimentos y agua debido
a que estos pueden ser fuente de contaminacion fecal. La dosis infecciosa de
microorganismos es de aproximadamente 108 — 108 microorganismos, presentando un
periodo de incubacion de aproximadamente 4 a 14 dias, pero este va depender de la
dosis de bacterias viables que fueron inoculadas. (7)

El desarrollo de la fiebre tifoidea esta relacionado con el nimero de microorganismos
gue se ingieren y asimismo con alguna caracteristica propia del huésped que lo hacen
susceptible a adquirirla, en multiples estudios se ha comprobado que el periodo de
incubacion es menor, mientras el indculo sea mayor. (9)

Otros autores describen que el periodo de incubacion puede ser una poco mas largo, en
la mayoria de pacientes es de un promedio de aproximadamente 7 a 14 dias. La
Salmonella typhi no esta relacionada unicamente con la fiebre tifoidea, sino que también
puede producir otro tipo de enfermedades, en el caso de esta, el periodo de incubacion
puede abarcar de 3 a 60 dias. (12)

Al ingerir las bacterias, estas invaden el organismo, al llegar al estbmago se disminuye
en gran manera la cantidad de bacterias ingeridas, esto sucede debido a la accion
bactericida que posee el jugo gastrico. (9)

Las bacterias invaden el organismo en el ileon terminal a través de la mucosa intestinal,
se cree gue lo hacen por medio de las células M, que son células especializadas ya que
detectan antigenos. Estas células se encuentran localizadas sobre los tejidos linfoides
gue estan en el intestino, también pueden invadir el organismo por medio de enterocitos
o por medio de una via paracelular. Al llegar al intestino puede sufrir un proceso de
proliferacion que puede abarcar de 3 a 4 dias. (7,9)

Al atravesar la mucosa intestinal estas se adhieren a las microvellosidades, lo hacen por
medio de un mecanismo de ondulacion de la membrana, luego sucede remodelacion de
la actinia y luego se interiorizan dentro de una vacuola intracelular. (7)

En la figura 5.1 se puede observar que al atravesar la mucosa intestinal, la Salmonella
typhi ingresa al sistema linfoide mesentérico para diseminarse, continuando luego por el
torrente sanguineo por medio de los linfaticos para diseminarse por todo el organismo.
A esto se debe que en el comienzo de la enfermedad los hemocultivos tomados sean
negativos. La



Salmonella typhi al atravesar la pared intestinal también alcanza los foliculos linfaticos
intestinales, al llegar a estos se comienza a multiplicar en el interior de las células
inflamatorias provocando en el paciente una reaccion inflamatoria. Coloniza el sistema
reticuloendotelial en donde se replica en macrofagos, luego de un tiempo se vuelve a
diseminar a través del torrente sanguineo, produciendo en el paciente bacteremia
secundaria y es cuando comienza la aparicion de sintomas clinicos, lo que nos indica el
final del periodo de incubacion de la bacteria. (7,9)

FIGURA 2.1
ETIOPATOGENIA DE LA FIEBRE TIFOIDEA

Salmonella Diseminacion
typhi Placas de Peyer ~ generalizada
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primaria ?"—/

Fuente: Robert M. Kliegman, Richard E. Behrman, Hal B. Jenson, Bonita F. Stanton, Nelson Tratado de
Pediatria. Barcelona. Elsevier. 2008.

Al producirse la respuesta inflamatoria, la Salmonella typhi produce hiperplasia en las
placas de Peyer, ya que atraviesa la mucosa y alcanza los linfaticos de estas en donde
se multiplican. Esto produce una necrosis posteriormente, se desprende el epitelio
suprayacente y la mucosa presenta ulceracion. Las uUlceras que se forman en las placas
de Peyer pueden producir hemorragia que generalmente se cura sola sin dejar cicatriz o
estenosis de la mucosa o puede producir perforacion cuando se dafa la capa muscular
y la capa serosa del intestino, que es una de las principales complicaciones que se
presenta en la fiebre tifoidea. (7,13)

Debido a que existe fagocitosis deficiente de monocitos, esta permite el avance de las
bacterias a los ganglios linfaticos mesentéricos, luego de estos vuelve a la circulacion
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general. La Salmonella typhi es atrapada por fagocitos y macréfagos del reticulo
endotelial provocando dafio y acumulandose en 6rganos que son ricos en este. Los
organos mas afectados son el higado, bazo, huesos, médula ésea, vesicula biliar,
rifones, corazon, glandulas suprarrenales y pulmones. Algunos de estos pueden
observarse hiperémicos o presentar areas de necrosis focal. (7,9,13)

2.5 MANIFESTACIONES CLINICAS

La fiebre tifoidea que también es denominada fiebre entérica o fiebre intestinal, como se
ha mencionado anteriormente, es una enfermedad endémica, es de tipo febril en el cual
Su origen y causa principal es entérica. Es producida principalmente por la bacteria
gramnegativo Salmonella typhi, aunque se han reportado casos de fiebre tifoidea por
Salmonella paratyphi A, By C, estas producen sintomatologia y clinica muy similar a la
producida por Salmonella typhi, pero de menor gravedad. (13) Cuando el cuadro clinico
producido por Salmonella paratyphi es por una cepa multirresistente, la sintomatologia
gue los pacientes presentan es un poco mas grave y con mayores complicaciones y
mortalidad. En la tabla nUmero 1 se muestran cuéles son los sintomas mas frecuentes y
su prevalencia. (7)

TABLA 2. 1 Principales Sintomas de Fiebre Tifoideay Su

Prevalencia
Fiebre Elevada 95%
Lengua Saburral 76%
Anorexia 70%
Vomitos 39%
Hepatomegalia 37%
Diarrea 36%
Toxicidad 29%
Dolor Abdominal 21%
Palidez 20%
Esplenomegalia 17%
Estrefiimiento 7%
Cefalea 4%
Ictericia 2%
Obnubilacién 2%
fleo 1%
Perforacion Intestinal 0.5%

Fuente: Robert M. Kliegman, Richard E. Behrman, Hal B. Jenson, Bonita F. Stanton, Nelson Tratado de
Pediatria. Barcelona. Elsevier. 2008.

El cuadro clinico es variable y de diferente intensidad en cada paciente, generalmente

inicia de forma gradual. El primer sintoma que se presenta es la fiebre, lo hace en 95 al
100% de los casos, en la primera semana comienza a alzarse progresivamente hasta
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alcanzar los 40° C y se mantiene en un intervalo de 38.7° C a 41° C, luego esta comienza
a descender alrededor del final de la tercera semana de la enfermedad y lo hace
manifestandose como escalofrios y sudoracion de forma profusa. Se cree que la fiebre
se produce por la liberacidbn de citosinas proinflamatorias, las principales son la
interleucina 6, interleucina 1 beta y factor de necrosis tumoral alfa. Al mismo tiempo el
paciente puede presentar sintomas generales en los cuales podemos mencionar
sintomas como cefalea que se presenta en 8 al 75% de pacientes, malestar general,
mialgias, artralgias, letargia y anorexia. (7, 9,12)

Como se menciono anteriormente la presentacion clinica de la fiebre tifoidea puede variar
en cada paciente ya sea en la presentacion clinica, en la evolucion y en las
complicaciones que se presenten. Esto se debe por multiples factores que influyen en la
gravedad de la enfermedad, entre algunos factores se encuentran la duracion de la
enfermedad antes que iniciar con el tratamiento, los serotipos por los que se produce la
enfermedad ya sea si son resistentes o sensibles a los antibi6ticos de primera linea
utilizados en la fiebre tifoidea, la edad del paciente, la virulencia de la cepa, el tratamiento
gue se escoge para el paciente, la cantidad de inoculo que se ingirid, la exposicion previa
y otros factores del propio paciente que influyen en su sistema inmunitario. (7,9)

Es muy comun que los pacientes presenten sintomas abdominales, 30 a 50% de los
pacientes presentan diarrea tipo acuosa, en minima cantidad, verdosas y fétidas. La
presentacion de diarrea en la fiebre tifoidea se puede explicar por la presencia de una
toxina en la Salmonella typhi que se encuentra relacionada con la toxina del célera y
también con la enterotoxina termolabil de la bacteria Escherichia coli. La diarrea puede
aparecer en las primeras semanas de la enfermedad y luego pueden preceder episodios
de estrefiimiento en aproximadamente 3 al 50% de los pacientes. En algunas ocasiones
los episodios de diarrea y estrefliimiento se presenta de forma alternada acomparado de
vomitos en 25 a 68% de paciente y dolor abdominal de forma espontanea en 13 al 61%.
(1) Los pacientes también pueden presentan sintomas respiratorios, principalmente tos
seca, algunos pacientes experimentan dolor en la bucofaringe y epistaxis. (12)

Al examen fisico, la mayoria de pacientes suelen presentar dolor abdominal a la
palpacion, 23 a 68% de los pacientes presentan esplenomegalia y en 30 a 40% de los
pacientes se ha reportado hepatomegalia. (9) Las bacterias gramnegativos entéricas
como la Salmonella typhi se caracterizan por producir afectacion del sistema hepato-
biliar, generalmente los pacientes presentan datos de insuficiencia hepatica, puede
presentar ictericia, cuadro clinico similar a hepatitis, sangrados, elevacion de
aminotransferasas y de bilirrubinas, alteraciones de la coagulacion y datos que indican
choque con coagulacion intravascular diseminada. (9,14)

Algunos pacientes generalmente en la segunda semana, de los 7 a los 10 dias de la
enfermedad presentan exantema maculopapular que predomina en térax, abdomeny en
cara interna de muslos, es caracterizado por maculas y papulas de aproximadamente 2
a 4mm de didmetro, color rosado, en grupos de 10 a 15 lesiones denominado roséola
tifoidica y se puede observar en 13 al 25% de pacientes. Estas lesiones se pueden
cultivar y en algunas de ella se puede aislar la bacteria. (7,2)



Los pacientes con fiebre tifoidea también pueden presentar sintomas neurolégicos. Los
més frecuentes que se han observado son meningitis y meningismo en
aproximadamente 5% de los pacientes. En la evaluacion del liquido cefalorraquideo, este
se puede observar normal o levemente alterado, presentado cultivo positivo. Algunos de
los sintomas que los pacientes presentan son convulsiones, alteraciones psiquiatricas y
confusion mental que es conocido como estado tifoidico y clono en 1% de pacientes. (9)

En algunos pacientes se observa disociacion entre el pulso y la temperatura, ya que la
mayoria de los pacientes se encuentran con bradicardia. La evolucion de la fiebre tifoidea
generalmente es leve si no se producen complicaciones, los sintomas y signos fisicos
puede ir desapareciendo de forma gradual y duran aproximadamente 2 a 4 semanas. Es
importante darles seguimiento a los pacientes ya que en algunos casos estos terminan
con desnutricion. (7)

Los sintomas clinicos de la fiebre tifoidea se presentan de 2 formas, una presentacion
gastrointestinal y otra presentacion de sepsis. La Salmonella typhi puede causar un
cuadro de bacteremia secundario y este puede ser de duracién larga. Los pacientes con
VIH por ser pacientes inmunodeprimidos pueden presentar bacteremia de forma
recurrente. (9)

2.6 DIAGNOSTICO

Para el diagnéstico de fiebre tifoidea es muy importante tomar en cuenta varios aspectos
como la epidemiologia, la clinica del paciente y pruebas de laboratorio. Hay variedad de
pruebas que son Utiles para diagnosticar fiebre tifoidea en un paciente, entre las
principales que podemos mencionar son: hematologia completa, serologia y cultivos. El
resultado mas importante y fundamental es obtener un cultivo positivo para Salmonella
typhi, este nos dara el diagndstico definitivo de fiebre tifoidea. Los cultivos se puede
obtener de varias zonas como la sangre, medula ésea, heces, orina y material obtenido
de la roséola tifoidica. (9)

2.6.1 CULTIVOS

Durante el comienzo de la enfermedad, en las fases iniciales, se ha observado que en
40 a 80% de los pacientes se puede obtener un hemocultivo positivo para Salmonella
typhi y este comienza a presentar mayor negatividad durante la cuarta semana de la
enfermedad, algunos autores mencionan que la mayor positividad se obtiene con un
hemocultivo. Sin embargo otros autores mencionan que la mayor positividad se obtiene
con los mielocultivos y se ha observado que hasta en 90% de los pacientes se obtiene
mielocultivo positivo para Salmonella typhi, el principal problema con el cultivo de medula
0sea es que son dificiles de obtener y llegar a ser muy invasivos para el paciente. En la
mayoria de hospitales nacionales y publicos de los paises en vias de desarrollo se carece
de equipo y material médico por lo que estos tipos de cultivos se ven limitados por la
carencia que existe, al mismo tiempo la prescripcion generalizada que hacen de
antibidticos puede hacer dificil la confirmacion bacterioldgica para la fiebre tifoidea. (7,9)
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El coprocultivo ha sido muy utilizado para el aislamiento de Salmonella Typhi, los
resultado positivos generalmente se presentan después de la primera semana de la
enfermedad, generalmente este comienza a ser positivo en 35 a 40% de los casos a
finales de la primera semana y durante la tercera semana su positividad aumenta
presentandose hasta en 60% de los pacientes. El urocultivo también ha sido utilizado
para asilar Salmonella typhi, aunque este no es muy especifico se ha encontrado positivo
al final de la primera semana. (7,9)

Como se habia mencionado anteriormente la roséola tifoidica es poco comun en los
casos de Fiebre Tifoidea, para el diagnéstico puede ser util el aislamiento de Salmonella
typhi en material obtenido de las lesiones maculopapulosas, se ha encontrado positivo
el cultivo hasta en 75% de los pacientes, el principal problema es que no todos presentan
la roséola. (9)

2.6.2 HEMATOLOGIA COMPLETA

En los pacientes con fiebre tifoidea el recuento de leucocitos suele ser alto, puede
alcanzar rangos entre 20,000 a 25,000, aunque este es bajo en relacion con la fiebre que
los pacientes presentan. Otros pacientes pueden presentar leucopenia con recuento de
neutrofilos elevados y recuento de eosindfilos disminuidos, esto ocurre generalmente en
la segunda y tercera semana. (7,9)

Otras alteraciones que se pueden encontrar son que los pacientes presenten anemia
normocitica, se ha observado en 60% de los casos y generalmente se presenta en la
tercera semana del cuadro clinico de la fiebre tifoidea, en la mayoria de los casos la
anemia es leve y esta presente aunque exista ausencia de hemorragia. En estos
pacientes también se puede encontrar alteraciones en la coagulacion, en 57% de los
casos se ha encontrado trombocitopenia y este se ha tomado como un marcador que
indica que el curso de la enfermedad es grave. Otras alteraciones que se pueden
encontrar son disminucioén del fibrinbgeno y aumento de los anticuerpos antifibrinégeno.

(9)

Anteriormente se habia mencionado que la Salmonella typhi puede alterar la funcion
hepatica y mostrar algunas pruebas hepaticas alteradas. En estos pacientes también se
pueden encontrar alteraciones electroliticas como hiponatremia, hipopotasemia e
hipocloremia. (9)

2.6.3 SEROLOGIA

La serologia es una prueba de laboratorio que nos permite comprobar si existe la
presencia de anticuerpos en la sangre especificos de algun microorganismo. La prueba
de Widal nos ayuda a detectar los anticuerpos contra los antigenos O somatico y H
flagelar que son especificos de la Salmonella typhi. Los anticuerpo contra el antigeno O
aparecen en los primeros 6 a 8 dias de la enfermedad y pueden permanecer hasta 6
meses posterior a la enfermedad. Los anticuerpos contra el antigeno H aparecen en los
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primero 8 a 12 dias de la enfermedad y pueden permanecer hasta 1 afio en los pacientes.
El resultado de la prueba es positivo cuando el titulo es igual o mayor a 1:160,
generalmente estos se elevan en la segunda y tercera semana de la enfermedad,
algunos pueden permanecer negativos y no elevarse. Existen muchos casos en donde
esta prueba ha dado numerosos resultados falsos positivos y falsos negativos por lo que
esta prueba carece de especificidad y sensibilidad para el diagndstico de fiebre tifoidea,
ya que puede dar numerosos errores. (7, 9,15)

Hay numerosas pruebas que también son utilizadas como ayuda en el diagndstico de la
fiebre tifoidea, la mayoria de estas pruebas no son especificas ni sensibles y son mas
caras y de menor acceso. Entre las principales podemos mencionar: ELISA para la
deteccion de las Inmunoglobulinas G y M, inmunofluorescencia indirecta para detectar el
antigeno Vi de la Salmonella typhi este se puede detectar en la orina, coaglutinacion para
el antigeno O y la PCR. A pesar los multiples avances en la medicina, en los paises en
vias de desarrollo en donde la mayoria de estas pruebas siguen siendo de dificil acceso
y en donde la fiebre tifoidea sigue siendo una enfermedad endémica que afecta a muchas
personas por los malos hébitos de higiene, estas pruebas no se utilizan muy seguido, el
diagndstico principal sigue siendo la clinica del paciente. (7,9)

2.7 DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

En paises en donde existen areas endémicas, es muy importante que al presentarse un
paciente con posible diagnostico de fiebre tifoidea, se tomen en cuenta diversos
trastornos, para esto se deben poner atencion a sintomas como fiebre, dolor abdominal,
sintomas gastrointestinales y sintomas que comprometan el estado general del paciente.
Los pacientes con fiebre tifoidea pueden tener afectacion multisistémica en las primeras
semanas de la enfermedad, por lo que se deben considerar otras patologias como
posible diagndéstico, entre las principales podemos mencionar gastroenteritis aguda,
bronquitis, bronconeumonia, infecciones de las vias respiratorias, apendicitis, absceso
hepatico, y meningitis. También es muy importante realizar el diagndstico diferencial con
infecciones producidas por otros microorganismos como el paludismo, tuberculosis,
tularemia, brucelosis, leptospirosis e infecciones por virus como dengue, hepatitis, y
mononucleosis infecciosa. (9)

2.8 COMPLICACIONES

Las complicaciones que se pueden producir por la fiebre tifoidea son multiples pero estas
varian su presentacién en cada paciente. En diversos estudios se ha observado que las
complicaciones son mayores en los adultos que en nifios. En la tabla namero 2 se
muestran los sistemas afectados por la Salmonella typhi y su prevalencia de afectacion.

(7)
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TABLA 2.2
Sistemas Afectados y Su Prevalencia

Sistema Nervioso Central 3-35%
Sistema Cardiovascular 1-5%
Sistema Respiratorio 1-6%
Sistema Osteoarticular <1%
Sistema Hepatobiliar 1-26%
Sistema Genitourinario <1%
Sistema Hematoldgico <1%
Tejidos Blandos <1%

Fuente: Robert M. Kliegman, Richard E. Behrman, Hal B. Jenson, Bonita F. Stanton, Nelson Tratado de
Pediatria. Barcelona. Elsevier. 2008.

Las complicaciones que se producen pueden clasificarse en varias categorias. Podemos
mencionar complicaciones por bacteremia, por lesiones del aparato gastrointestinal, por
persistencia del bacilo, porque se presente un cuadro clinico grave y de larga duracion y
por elegir tratamiento no adecuado. (9)

Algunas de las complicaciones que se observan comiunmente en los pacientes con fiebre
tifoidea son la hemorragia intestinal por necrosis de la mucosay la perforacion intestinal.
El paciente con perforacion intestinal generalmente previo a esto presenta aumento en
la intensidad del dolor abdominal, mal estado general y el abdomen se encuentra
distendido y posteriormente se observa el abdomen en madera. También los pacientes
con perforacion intestinal pueden presentar hipersensibilidad y rigidez en el abdomen,
signos de peritonitis, vomitos, aumento del pulso e hipotension. Estas son de las
alteraciones gastrointestinales que se observan con frecuencia en los pacientes que
cursan con fiebre tifoidea. (7,9)

Como se menciond anteriormente la Salmonella typhi es una bacteria que provoca
afectacion al sistema hepato-biliar, algunas de las afectaciones que se pueden encontrar
con hepatitis, ictericia y colecistitis. (7)

El cuadro clinico de la fiebre tifoidea produce bacteremia sistémica, entre las principales
complicaciones por este cuadro estan la miocarditis toxica, endocarditis, afectaciéon a la
medula ésea y coagulacion intravascular diseminada. La miocarditis toxica puede
presentarse como arritmias, shock cardiogénico o provocar un bloqueo sinoauricular.
(7.9)

En los pacientes con fiebre tifoidea también puede existir afectacion a nivel neurologico
aunque esta es poco habitual que se presente en los nifios. Las manifestaciones clinicas
mas comunes que pueden presentar los pacientes son psicosis, delirios, ataxia
cerebelosa aguda, hipoacusia, corea, sindrome de Guillian Barre, meningitis,
encefalopatia, absceso cerebral, convulsiones y aumento de la presion intracraneal.
Cuando aparecen complicaciones neurologias en el paciente, su probabilidad de
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mortalidad aumenta, a pesar de esto el paciente puede recuperarse sin presentar
secuelas. (7)

Cuando el bacilo persiste y continla replicAndose siguen apareciendo las
complicaciones, algunas de ellas son: osteomielitis, artritis, pielonefritis, sindrome
nefrotico, endocarditis, parotiditis, orquitis y otras, estas siempre varian en cada paciente.
Es muy importante tomar en cuenta que una de las complicaciones a la cual se le debe
poner mucho cuidado y atencion es el portador asintomatico, debido a que estos
pacientes se convierten en fuente de contaminacion para otras personas y no permite
erradicar la fiebre tifoidea. Debemos tomar en cuenta que las complicaciones producidas
dependen de varios factores como el tiempo de evolucion de la enfermedad, la virulencia
del microorganismo, el estado inmunitario del paciente, el periodo de tiempo que se tardo
en administrar antibioticos y qué tipo de antibiético se utilizé. Todos estos factores
influyen en la gravedad de las complicaciones que un paciente pueda tener. (7,9)

2.9 TRATAMIENTO

Los pacientes diagnosticados con fiebre tifoidea suelen tener mejores resultados y
evolucién a medida que se diagnostique mas tempranamente la enfermedad y a medida
gue se inicie el tratamiento con mayor rapidez, esto ayuda a que el paciente presente
menores complicaciones y mejores resultados.

El tratamiento principal es la reposicion de liquidos al pacientes, posterior a esto es la
administracion de antibidticos para la eliminacion de la Salmonella typhi, al mismo tiempo
dar tratamiento a los sintomas y al resto de alteraciones que el paciente presente. El
tratamiento puede ser de forma ambulatoria con antibiéticos por via oral pero este va a
depender de la gravedad del cuadro clinico que el paciente presente, ya que Si no
presenta ningun signo de gravedad el tratamiento puede ser en casa. Es muy importante
que si el tratamiento se da en casa se dé seguimiento a los pacientes para vigilar que
cumplan el tratamiento y valorar que no existan complicaciones o fracaso del mismo.
Pacientes que presenten riesgo a deshidratarse por presentar vémitos persistentes,
diarrea grave y fiebre muy elevada es recomendable hospitalizarlos para mejor monitoreo
y para dar tratamiento antibidtico por via intravenosa, al mismo tiempo pacientes con
distencion abdominal o alguna otra complicacion de la fiebre tifoidea requieren
hospitalizacion. (7)

2.9.1 ANTIBIOTICOS

Es muy importante que antes de dar el tratamiento antibiético se sepa cual es la
sensibilidad antibiética de la Salmonella typhi. Si el tratamiento ya se ha iniciado previo
a conocer la sensibilidad del microorganismo, se debe cambiar lo mas pronto posible el
tratamiento si la bacteria es resistente a este. (9)

La resistencia de la Salmonella typhi ha ido aumentando durante los afos, esta
generalmente varia segun el area geografica en la que el paciente se encuentre. En los
primeros casos de fiebre tifoidea el primer antibidtico utilizado era el cloranfenicol,
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cuando la Salmonella typhi comenzé a presentar resistencia a este, se comenzo a utilizar
la ampicilina y el trimetropin-sulfametoxazol. Estos 3 antibioticos fueron utilizados como
tratamiento de primera linea para la fiebre tifoidea de 1948 a 1980, posterior a esta época
la Salmonella typhi inici6 a presentar resistencia a los 3 antibiéticos por lo que se
comenzé a utilizar las fluoroquinolonas y las cefalosporinas de tercera generacion como
tratamiento de primera linea, en la actualidad todavia se siguen utilizando estas 2 familias
de antibidticos como primera opcion, en nifios se han utilizado més la cefalosporinas
debido a que las tasa de curacién son mas alta y debido a que el uso de fluoroquinolonas
aun no est4 autorizado en ellos, al mismo tiempo aumenta las recidivas de los pacientes
y genera mayor resistencia por la Salmonella typhi. Hoy en dia ya existen cepas
multirresistentes a los antibidticos (al hablar de multirresistencia antibiética de Salmonella
typhi hablamos de resistencia a los 3 antibiéticos de primera linea: cloranfenicol,
trimetropin-sulfametoxazol y ampicilina), cuando la infeccion es complicada se utiliza
carbapenémicos. (7,9)

e Cloranfenicol
Fue de los primeros antibidticos utilizados como tratamiento de primera linea en
los pacientes con fiebre tifoidea La dosis recomendada en niflos es de
100mg/kg/dia cada 6 horas oral o intravenoso por 10 a 14 dias. El cloranfenicol
era muy utilizado debido a que disminuia los dias de fiebre y la mortalidad, se dejé
de utilizar por el aumento en la resistencia hacia é€l. (9)

e Ampicilina
Es menos eficaz que el cloranfenicol, se ha visto que prolonga la fiebre por unos
dias mas. La dosis recomendada es de 100 a 200mg/kg/dia intravenoso por 10
dias. (9)

e Amoxicilina
Es utilizada cuando existe resistencia al cloranfenicol o no se pueda utilizar la
ampicilina, la dosis es de 50 mg/kg/dia cada 8 horas por 10 dias. (9)

e Trimetropin-Sulfametoxazol
También se utiliza al haber resistencia al cloranfenicol. La dosis es de 8mg/kg/dia
de trimetropin y 40mg/kg/dia de sulfametoxazol por 14 dias. (9)

e Cefalosporinas de Tercera Generacion
Son utilizadas cuando existen cepas de Salmonella typhi multirresistentes. Las
principales en utilizarse son: cefotaxima, ceftriaxona de 50 a 70mg/kg/dia cada 24
horas por 5 dias y cefoperazona. Otros utilizados con la cefixime a 7.5mg/kg cada
12 horas por 14 dias y el aztreonam con dosis de 50 a 70mg/kg 3 cada 8 horas
por 7 dias. (9)

e Fluoroquinolonas
Las mas utilizadas son la ciprofloxacina da 50mg cada 12 horas por 14 dias y la
ofloxacina a 400mg cada 12 horas por 14 dias. (9)

15



La tabla nimero 3 muestra el esquema de tratamiento antibiético para la fiebre tifoidea

no complicada y complicada.

TABLA 2.3
Tratamiento Antibiotico de Salmonella Typhi

Fiebre Tifoidea No Complicada

Sensibilidad Antibidtico Dosis mg/kg/dia | Duracion dias
Sensibilidad Total | Cloranfenicol 50-75 14-21
Amoxicilina 75-100 14
Multirresistencia | Fluoroquinolonas 15 5-7
Cefixima 15-20 7-14
Resistenciaalas | Azitromicina 8-10 7
qguinolonas Ceftriaxona 75 10-14

Fiebre Tifoidea Complicada

Sensibilidad Total | Ampicilina 100 14
Ceftriaxona 60-75 10-14

Multirresistencia | Fluoroquinolonas 15 10-14

Resistenciaalas | Ceftriaxona 60-75 10-14

guinolonas
Fuente: Robert M. Kliegman, Richard E. Behrman, Hal B. Jenson, Bonita F. Stanton, Nelson Tratado de
Pediatria. Barcelona. Elsevier. 2008.

Es de suma importancia identificar a los pacientes portadores cronicos y darles
tratamiento y asi poder erradicarlos y evitar que la Salmonella typhi se siga propagando.
El tratamiento ideal para erradicarlos puede ser dosis altas de amoxicilina por via oral o
ampicilina por via parenteral por 1 afio o mas. En adultos, la ciprofloxacina es el
antibiético de primera linea para erradicar la Salmonella typhi de los portadores cronicos.
(12)

2.9.2 OTRO

Como se mencionaba anteriormente el tratamiento de la fiebre tifoidea no solo es el uso
de antibiético si no general a todos los sintomas y complicaciones que el paciente
presenta. Se debe mantener al paciente hidratado, en reposo, con un adecuado control
de electrolitos y es muy importante que el paciente tenga dieta blanda. La fiebre del
paciente debe ser controlada para evitar complicaciones de esta, se debe administrar
antipiréticos, el de eleccién es el paracetamol a dosis de 120 a 750mg cada 4 a 6 horas.

(7)

Los corticosteroides han sido de mucha utilidad en el tratamiento para la fiebre tifoidea.
Son utilizados en nifios con sintomas de gravedad como shock, delirio, hiporreflexia,
obnubilacion, estupor o coma. El mas utilizado es la dexametasona con dosis inicial de
3mg/kg y dosis de mantenimiento de 1mg/kg cada 6 horas por 2 dias, al recibirlo debe
estar vigilados estrictamente para que las complicaciones abdominales no se
enmascaren. (7,12)
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2.10 PREVENCION

Es muy importante que en el tratamiento de la fiebre tifoidea se eduque a los pacientes
sobre la prevencion de la enfermedad y asi reducir la prevalencia de esta. Las principales
medidas de prevencion son la higiene y la vacunacion.

2.10.1 HIGIENE

Entre los principales factores de riesgo esta la contaminacion del agua, por lo que es de
suma importancia mantener adecuado control en la higiene de esta, principalmente el
agua que es utilizada para tomar y para cocinar alimentos, se debe realizar cloracion de
esta si no se puede obtener agua potable. Se han presentado casos de pacientes con
fiebre tifoidea por el uso de agua contaminada con Salmonella typhi, no solo por beberla
y utilizarla en alimentos, también se ha observado que el cepillado de dientes y el bafio
con esta puede ser fuente de contaminacion. (7,9)

Se debe educar a las personas sobre la correcta alimentacion, es necesario evitar comer
alimentos de la calle porque estos son las principales fuentes de contaminacién por
Salmonella typhi. Las personas que manejan los alimentos deben tener adecuada
higiene, no solo de ellos sino también de los alimentos al prepararlos. Se debe educar a
los pacientes sobre la importancia de cocinar los alimentos en casa con adecuada
higiene de estos, se debe cocer bien los alimentos que provienen de origen animal y
evitar comer alimentos crudos, principalmente el huevo. (7,12)

En la actualidad los nifios acuden mucho a guarderias o unidades de cuidados infantiles.
Si se encontrara un nifio con Salmonella typhi que asiste a alguna de estas unidades de
cuidado, es necesario enviar a casa Y realizarle cultivos de heces al resto de nifios que
asiste a estos centros y que hayan tenido contacto con el paciente. Si los nifilos son
menores de 5 afios pueden regresar a la unidad de cuidados cuando presenten 3
examenes de heces negativos, si los nifios son mayores de 5 afios pueden regresar a la
unidad al pasar 1 dia sin diarrea. (12)

En los paises subdesarrollados en donde no existe adecuado habitos de higiene, es
importante identificar a los pacientes que son portadores crénicos para evitar la
diseminacién de la Salmonella typhi, principalmente porque no existe una correcta
eliminacion de los desechos que estos producen como lo son las heces. Al identificarlos
se debe educarlos acerca del riesgo que representan y de las medidas de higiene que
deben tener para evitar infectar al resto de personas, si es necesario darles tratamiento.
(7,9)

Aparte de mantener adecuada higiene en el agua y en la alimentacion, se debe educar
a las personas sobre la correcta eliminacion de las aguas de desecho, al mismo tiempo
se debe evitar tener tortugas u otros reptiles de mascotas ya que representan fuente de
contaminacion. Es obligatorio que todo personal de salud notifique los casos que se
presenten de fiebre tifoidea a las autoridades de salud publica e intentar identificar el
serotipo de Salmonella causante de la infeccion en el paciente. (12)
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2.10.2 VACUNACION

Las vacunas ayudan a proteger al paciente para que los sintomas no sean graves si
llegara a presentarse infeccion por Salmonella. Existen 2 tipos de vacunas que pueden
utilizarse en nifios, la primera esta conformada por virus atenuados por lo que contiene
una cepa atenuando de la bacteria Salmonella typhi y la segunda es una vacuna con
polisacaridos purificados capsulares Vi. (7,9)

Las vacunas no se deben administrar a todas las personas, entre las principales
indicaciones para esta se encuentran:

e Personas que conviven con portadores cronicos de Salmonella typhi.

e Personas que viven en hacinamiento y en areas endémicas que son de riesgo.

e Personas que tienen riesgo de exponerse en el trabajo, principalmente las
personas que trabajan en laboratorios.

e Personas que realizaran viajes a lugares de alto riesgo.

Asi mismo existen algunas contraindicaciones para la administracion de las vacunas, en
pacientes en quienes la administracion de la vacuna parenteral ha provocado reacciones
adversas locales no se recomienda utilizarla. En embarazadas no se ha comprobado aun
cuales son los efectos negativos que se puedan tener. En pacientes inmunodeprimidos
principalmente pacientes con VIH esta contraindicada la vacuna oral por estar compuesta
de virus atenuados, igual en pacientes con alteraciones gastrointestinales esta
contraindicado debido a que los microorganismos se replican en el intestino, en estos
casos la mejor opcion es la utilizacion de la vacuna parenteral. Al administrar alguna de
las 2 vacunas es importante que al paciente no se le administre antibi6ticos ni
antipaludicos ya que la combinacién de estos puede provocar que su efecto sea inhibido.
(12)

2.10.2.1 Vacuna Virus Atenuados

Esta vacuna se obtiene al atenuar una de las cepas de la Salmonella typhi, la mas
utilizada es la cepa Ty21. Su administracién es por la via oral. Con el tiempo de
utilizacion ha demostrado funcionar con buena eficacia en un 67 a 96% de los
pacientes. Su eficacia es mas alta en los pacientes que se encuentran en paises
no endémicos. Se recomienda administrarla cada 5 afos, esta conformada en una
capsula entérica que los pacientes deben ingerir. Las reacciones adversas por
esta vacuna son minimas, generalmente son alteraciones abdominales, nauseas,
vomitos, fiebre, urticaria y cefalea. (7, 9,12)

2.10.2.2 Vacuna Polisacéarida Capsular Vi

Esta vacuna esta conformada por células muertas combinadas con acetona.
Puede utilizarse en nifios menores de 2 afios aunque no tiene mucha respuesta
en ellos. Su administracién es por via intramuscular y se recomienda hacerlos
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cada 2 afos. Su eficacia de proteccion se ha observado hasta en 80% de los
pacientes, no mayor a este. Produce mas reacciones adversas como reacciones
locales, malestar general, dolor, tumefaccién, cefalea y fiebre. (7, 9,12)

En la tabla nimero 4 se muestra el esquema de vacunacion que debe utilizarse contra
la Salmonella typhi.

Tabla 2.4
Esqguema de Vacunacion de Fiebre Tifoidea
Ty2la | Microorganismo | Oral | 6 afos 4 Cada 5 Nauseas,

Vivos Atenuados afios vomitos, fiebre,
cefalea, malestar
general.

VICPS Polisacéaridos IM 2 afios | 1 dosis Cada 2 Malestar general,
Capsulares de afos fiebre, dolor,
Purificados 0.25ml tumefaccion,
cefalalgias.

Fuente: Napoledn Gonzalez Saldafia. Andrés Noé Torales Torales. Deméstenes Gomez Barreto.
México. Mc Graw Hill. 2011.

2.11 PRONOSTICO

Mientras mas rapido se dé el diagnostico de la fiebre tifoidea y entre méas rapido se inicie
el tratamiento, el prondstico es mejor. También influyen otros factores para que el
prondstico sea mas favorable, el estado de salud del paciente, la edad, el serotipo de
Salmonella y las complicaciones que el paciente presente. Pacientes lactantes,
desnutridos e infectados con cepas de Salmonella multirresistentes tienen una mala
evolucion del cuadro clinico y mal prondstico. En nifios el riesgo de recidivas y el riesgo
de convertirse en portadores crénicos, que son las personas que excretan Salmonella
typhi durante 3 0 mas meses, es menor que en los adultos, solamente se ha observado
recidivas en 4% de los pacientes. (7)

2.12 SUSCEPTIBILIDAD ANTIBIOTICA DE SALMONELLA TYPHI

Antes de poder iniciar a hablar acerca de la sensibilidad antibiotica de la bacteria
Salmonella typhi, es muy importante poder comprender algunos términos que nos
ayudaran a entender mejor el tema.

e Antibiotico: Es una sustancia creada a partir de un organismo Vivo,
principalmente de una bacteria u hongo. Es creada de forma sintética o
semisintética que tienen como funcién principal causar la muerte, destruccion y
no permitir el crecimiento de una poblacion bacteriana.
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e Sensibilidad Antibidtica: Caracteristicas que tienen las bacterias que las hacen
susceptibles a la accion de los antibioticos. Estas caracteristicas permiten que
puedan ser destruidas o0 que su crecimiento sea inhibido.

e Resistencia Antibiética: Caracteristicas que tienen las bacterias que no
permiten que los antibioticos las destruyan o inhiban su crecimiento, haciéndolas
resistentes a estos.

e Concentracion Inhibitoria Minima: Nos referimos a la minima concentracion de
antibidtico necesaria para poder inhibir el crecimiento de una poblacion
bacteriana. (22)

Los diferentes microorganismos, principalmente las bacterias, utilizan la resistencia a los
antibiéticos como mecanismo de defensa y provocan que las opciones de tratamiento
disminuyan y por ende esto provoca disminucion en la curaciéon de las diversas
enfermedades. Se cree que este mecanismo de defensa por parte de las bacterias existia
incluso antes del descubrimiento de los antibioticos. El problema principal en la aparicion
de la resistencia antimicrobiana por parte de las bacterias es la disminucién en las
opciones de tratamiento, esto por ende provoca aumento de los costos, ya que se
requiere utilizacion de nuevos tratamientos y mas costosos, la estancia hospitalaria
también aumenta provocando mayor gastos. En Estados Unidos, la aparicion de
enfermedades o infecciones provocadas por bacterias con resistencia antibitica provoca
aumento de los costos de tratamiento, al afio se estima que es de 20 billones de ddlares.
Debido a que no existe productividad, 25 billones de ddlares se pierden y como las
infecciones son mas complicadas provocan aumento en la estancia hospitalaria, esto
provoca pérdidas de hasta 8 billones de doélares. En el 2007, las infecciones causadas
por bacterias resistentes a los antibioticos en Europa se presentaron en mas de 400
pacientes al afio, de las cuales se presentaron mas de 25 defunciones y mas de 2500
dias adicionales de estancia hospitalaria. Todo esto generé un aumento en el costo del
tratamiento de aproximadamente mil quinientos euros al afio. (23)

Como se ha mencionado anteriormente, la fiebre tifoidea es causada principalmente por
la bacteria Salmonella typhi. La principal linea de tratamiento en el principio fueron los
siguientes 3 antibidticos: ampicilina, cloranfenicol y trimetropin-sulfametoxazol. De estos
3, el cloranfenicol era el de eleccién a pesar de los niveles altos de toxicidad que
producia, muchos estudios comprobaban que los pacientes que recibian tratamiento con
cloranfenicol presentaban mejores resultados. Sin embargo debido al aumento en la
resistencia al antibiotico que se pudo observar desde 1959, se dejo de utilizar como
primera eleccion. La resistencia era tan alta, alcanzando a mas de 10,000 personas,
provocando alarma, ya que no solamente afect6 al cloranfenicol si no a otros antibioticos
como la tetraciclina, estreptomicina y las sulfonamidas, comprobando que este era
causado por un elemento genético denominado factor R. (16)

Posterior a esto se comenzo a utilizar la ampicilina y el trimetropin-sulfametoxazol como
tratamiento de eleccion para infecciones por la bacteria Salmonella typhi, lo que mostro
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ser bastante efectivo. A pesar de esto, la resistencia a la ampicilina y al trimetropin-
sulfametoxazol aparecié rapidamente, debido a que fueron la primera linea de
tratamiento para infecciones por la bacteria Salmonella typhi, al presentarse resistencia
a los 3 antibidticos, se le denomina multirresistente o multidrogoresistente. Esta
resistencia se ha podido encontrar en multiples estudios, en 1980 en la India se encontro
resistencia al cloranfenicol y la ampicilina en un 84%. (16)

Debido al aumento en la resistencia se comenzo a utilizar a las fluoroquinolonas como
tratamiento de primera eleccion para las infecciones por Salmonella typhi, principalmente
la ciprofloxacina. Entre las principales ventajas se encontro que era efectiva contra cepas
multirresistentes, tenia buena absorcion oral y buena tolerancia, los efectos adversos
eran minimos y era accesible en cuanto a costo. Posteriormente, en 1990, comenzo la
aparicion de cepas resistentes a las fluoroquinolonas, viéndose incluso en los comienzos
del afio 2000. Debido a esto se comenzé a utilizar antibioticos con espectro mas amplio,
principalmente las cefalosporinas de tercera generacion, dentro de las cuales la
ceftriaxona fue el antibi6tico de eleccion. (16)

En el afio 2014, en Pakistan, se encontré que la resistencia por parte de la Salmonella
typhi a la ampicilina fue de 66.1%, al cloranfenicol fue de 66.8%, al trimetropin-
sulfametoxazol fue de 66.5% y a la fluoroquinolonas en 88.2%. Todo este aumento en la
resistencia antibiotica por parte de la bacteria ha generado que existan pocas alternativas
de tratamiento. Hoy en dia el tratamiento de eleccidn para la fiebre tifoidea en la mayoria
de paises, es la familia de antibidticos cefalosporinas de tercera generacion, sin embargo
en los ultimos afios se ha encontrado algunos casos de resistencia a estos antibiéticos
lo que ha generado alta preocupacion, otro de los problemas es que el costo es mas
elevado. (17)

Son muchos los factores que provocan el aumento de la resistencia antibidtica por parte
de las bacterias, entre los principales podemos encontrar los siguientes:

Obtencion facil de antibiéticos sin necesidad de receta por parte de un médico.
Uso de antibiéticos de forma indiscriminada y frecuentes, principalmente en nifios.
Automedicacion.

Sobre prescripcion de antibiéticos por parte de los diferentes centros de salud y
meédicos del pais debido a la falta de recursos para diagndstico.

e Infecciones severas en donde el usos de multiples antibioticos es necesarios. (19)

En Guatemala el usos indiscriminado de antibiéticos es alto y el principal problema es la
facil obtencion que se tiene de estos por parte de los pacientes.
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3. OBJETIVOS
3.1 General

Determinar la susceptibilidad antibidtica que presenta Salmonella typhi en pacientes
con Fiebre Tifoidea en el Hospital Materno Infantil Juan Pablo 1l en el quinquenio 2010-
2014.

3.2 Especificos

e Identificar la localizacién geogréafica de donde provienen los pacientes que presentan
fiebre tifoidea y que asisten al Hospital Materno Infantil Juan Pablo II, del afio 2010 al
2014.
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4., MATERIALES Y METODOS
4.1 DISENO DEL ESTUDIO
Estudio retrospectivo, descriptivo.
4.2 UNIDAD DE ANALISIS Y MUESTREO
Registros con diagnéstico de fiebre tifoidea en los cuales se aislé Salmonella typhi.
4.3 POBLACION
70 registros de ambos sexos, entre las edades 3 a 16 afos, con aislamiento de

Salmonella typhi, ingresados en el Hospital Materno-Infantil Juan Pablo Il del afio 2010
al afio 2014, en la ciudad de Guatemala.

TABLA 4.1
Numero registros con diagnostico de fiebre tifoidea por afo.
Afio No. de registros con diagnostico
de fiebre tifoidea.
2010 16
2011 I
2012 18
2013 21
2014 8
Fuente: Propia n=70

4.4 CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION

4.4.1 CRITERIOS DE INCLUSION

e Registros con diagnéstico de fiebre tifoidea y aislamiento de Salmonella typhi en
mielocultivo o hemocultivo.

4.4.2 CRITERIOS DE EXCLUSION

e Registros con niumeros incompletos.
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4.5 DEFINICION Y OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Variable Definicion Definicion Tipo de Indicador o
Conceptual Operacional Variable y Unidad de
Escala de Medida
Medicion
Susceptibilidad | Propiedad de Dato Cuantitativa de
Antibittica una cepa obtenido de | razén Concentracion
bacteriana de cultivo de las minima
ser inhibida o papeletas del inhibitoria
destruida por la | paciente
accion de un
antibiotico.
Resistencia Capacidad de Dato Cuantitativa de
Antibiotica una cepa obtenido de razén Concentracién
bacteriana de cultivo de las minima
resistir a la papeletas del inhibitoria
accion de cierto | paciente
antibiotico.
Localizacion Parte de un Dato Cualitativa Direccion del
Geografica espacio o obtenido de nominal paciente
territorio la papeleta
del paciente

Fuente: Propia

4.6 INSTRUMENTO

El instrumento que se utilizé fue una boleta de recoleccién de datos elaborada con la lista
de antibidticos que se evaltan en los cultivos del hospital, en donde se marcé si la
bacteria era susceptible o resistente segun su concentracién minima inhibitoria. También
se anoto la edad y sexo del paciente y la direccion para poder clasificar los casos segun
area geogréfica.

La técnica que se utilizo fue la revision de los libros de ingreso del hospital, en donde se
anotaron todo los registros del 2010 al 2014 con diagnéstico de fiebre tifoidea. Luego se
evaluaron los resultados de hemocultivo y mielocultivo en los libros de laboratorio y se
evaluo la susceptibilidad antibiotica del microorganismo Salmonella typhi. Se evalué
segun los rangos de valores de concentracion minima inhibitoria utilizados en el hospital
y se marcQ, segun la lista de antibioticos, a cual era susceptible y a cual era resistente.
Posterior a esto se reviso las papeletas de los pacientes, en donde se anoto6 la edad, el
sexo, la direccién y el afio de ingreso.
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4.6.1 PLAN DE PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE DATOS

e Se elabor6 una plantilla en Excel para ingresar todos los datos de los resultados
obtenidos en la investigacion.

e Se analizaron todos los datos obtenidos segun los objetivos planteados
anteriormente y se utilizaron intervalos de confianza.

e Se realizaron graficas en donde se indicé la susceptibilidad y resistencia
antibidtica de la Salmonella typhi, por familia de antibiéticos.

e Se realizd la sefializacion, en un mapa del departamento de Guatemala, de la
localizacion geografica que presentaron los casos de fiebre tifoidea.

4.7 PROCEDIMIENTO

PRIMERA ETAPA. Autorizacion por las autoridades de la universidad

e Se obtuvo el aval de la Facultad de Ciencias de la Salud de la Universidad Rafael
Landivar.

SEGUNDA ETAPA. Autorizacién por el hospital

e Se obtuvo la aprobacion y autorizacion por parte del Hospital Materno Infantil Juan
Pablo I1.

TERCERA ETAPA. Identificacion de los casos con fiebre tifoidea
e Se evaluaron los libros de ingresos del hospital, del 2010 al 2014 y se anotaron
todos los registros con el diagndstico de fiebre tifoidea.
e El total de registros que se anotaron fueron 70.
CUARTA ETAPA. Seleccién de pacientes segun criterios de inclusion y exclusién.
e Se evalud que todos los registros cumplieran con los criterios de inclusién. De los
70, todos de ellos cumplieron con los criterios.
QUINTA ETAPA. Obtencion de datos
e Se evaluaron todos los hemocultivos y mielocultivos que tenian aislado la
Salmonella typhi, se anoté en la boleta de recolecciéon de datos los valores de
concentracion minima inhibitoria y se marcé si la bacteria era susceptible o
resistente al antibiotico.
e Se revisaron las papeletas de los registros y se anotd la edad, sexo y direccién

del paciente. Al mismo tiempo se anotd el afio en el que el paciente habia
ingresado.
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SEXTA ETAPA. Tabulacién y anélisis de datos

Se tabulara todos los datos obtenidos en la plantilla de Excel y se evalud, segun
los rangos de valores de concentracién minima inhibitoria utilizados en el hospital,
la susceptibilidad de la bacteria a cada antibiotico. Se realizaron intervalos de
confianza para cada uno de ellos.

Se clasificé los casos de fiebre tifoidea por edad, afio y por localizacion geogréfica.

SEPTIMA ETAPA. Elaboracion de informe final

Se realizaron gréficas en donde se mostré el porcentaje de ssusceptibilidad
encontrada de Salmonella typhi para cada antibiotico. Las graficas se realizaron
por familia de antibiéticos. También se realizaron tablas que mostraron la cantidad
de casos de fiebre tifoidea que se presentaron por afio y por grupo de edad.

Se anotaron en un mapa, los sectores del departamento de Guatemala, en donde
se presentaron los casos de fiebre tifoidea.

4.8 ALCANCES Y LIMITES

4.8.1 ALCANCES

En Guatemala no existen estudios que muestren cual es la susceptibilidad antibiética
gue presenta la bacteria Salmonella typhi. El presente estudio pretende determinar
cuales son los antibioticos a los cuales la Salmonella typhi presenta susceptibilidad y a
cuales presenta resistencia y asi tener conocimiento exacto del perfil de susceptibilidad
de la bacteria en Guatemala. También pretende evaluar en donde se presentaron los
principales casos de fiebre tifoidea por localizacion geografica debido a que es una
enfermedad endémica.

4.8.2 LIMITES

La investigacion se restringe Unicamente a la poblacion que es ingresada en el
Hospital Materno Infantil Juan Pablo I, debido a la falta de notificacion de casos
en los hospitales publicos del pais.

La informacion se podria encontrar limitada debido a que solo se revisara
papeletas y no se tendra contacto con el paciente.

No se pudo determinar si existia multidrogoresistencia por parte de la Salmonella
typhi debido a que en los cultivos del hospital no se evalla la susceptibilidad al
cloranfenicol.
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4.9 ASPECTOS ETICOS

Se solicitd permiso al Hospital Materno Infantil Juan Pablo Il y se explicé que la
informacion obtenida de las papeletas, fue utilizada Unicamente para propdsitos
del estudio.

Se dejara una copia de los resultados al Hospital Materno Infantil Juan Pablo II,
para la utilizacion de la informacion, en casos posteriores.
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5. RESULTADOS

Se encontraron 70 registros con diagnostico de fiebre tifoidea, de estos 70 todos
cumplieron con los criterios de inclusion. 60% eran de sexo masculino y 40% de sexo
femenino. Estaban comprendidos entre las edades de 3 a 16 afios con una media de 9

afnos.

TABLA 5.1
Numero de registros con diagnostico de fiebre tifoidea por grupo de edad.
Grupo de edad No. de registros con diagndéstico
de fiebre tifoidea.

3 a 6 afos 17

7 a 12 anos 42

13 a 16 afios 11
Fuente: Propia n=70

En la tabla anterior podemos ver el nimero de casos que se presentaron por grupo de
edad. El grupo de edad en donde hubo mas casos fue el de 7 a 12 afios con 42 casos,

seguido por el grupo de 3 a 6 afios.

Tabla No. 1
Susceptibilidad antibiética de Salmonella typhi a los aminoglucésidos, en
pacientes con fiebre tifoidea, Hospital Materno Infantil Juan Pablo Il, del afio 2010

al 2014.
Medicamento Sensible Resistente
Casos % Casos %
Amikacina 70 100% 0 0%
Gentamicina 69 99% 1 1%
Tobramicina 69 99% 1 1%
Fuente: Boleta de recolecciéon de datos. n=70
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Grafica No. 1
Susceptibilidad antibidtica de Salmonella typhi a los
aminoglucosidos, en pacientes con fiebre tifoidea, Hospital Materno
Infantil Juan Pablo Il, del afio 2010 al 2014.
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Fuente: Boleta de recoleccién de datos. n=70

En la tabla y grafica No. 1 podemos observar la susceptibilidad antibiotica que presenta
la bacteria Salmonella typhi a la familia de antimicrobianos aminoglucosidos. La
Salmonella typhi mostro susceptibilidad completa a la amikacina siendo en un 100% y se
pudo observar que presentd similar susceptibilidad en un 99% a la gentamicina y
tobramicina.

Tabla No. 2
Susceptibilidad antibiética de Salmonella typhi a los inhibidores de beta-
lactamasas en pacientes con fiebre tifoidea, Hospital Materno Infantil Juan Pablo
Il, del afio 2010 al 2014.

Medicamento Sensible Resistente
Casos % Casos %
Ampicilina-Sulbactam 62 89% 8 11%
Amoxicilina-Acido Clavulanico 67 96% 3 4%
Piperacilina-Tazobactam 69 99% 1 1%
Ticarcilina- Acido Clavulanico 68 97% 2 3%
Fuente: Boleta de recoleccién de datos. n=70
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Grafica No. 2
Susceptibilidad antibidtica de Salmonella typhi a los inhibidores de
beta-lactamasas, en pacientes con fiebre tifoidea, Hospital Materno
Infantil Juan Pablo Il, del afio 2010 al 2014.
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En la tabla y grafica No. 2 podemos observar la susceptibilidad de la bacteria Salmonella
typhi a la familia de antimicrobianos inhibidores de beta-lactamasas. El antibiotico que
presentd menor susceptibilidad fue la Ampicilina-Sulbactam en un 89%. El antibiético con
mayor susceptibilidad fue la piperacilina-tazobactam con un 99%, seguido por la
ticarcilina-acido clavulanico con un 97% y la amoxicilina-acido clavulanico con un 96%.

Tabla No. 3
Susceptibilidad antibidtica de Salmonella typhi a las cefalosporinas de primera
generacion, en pacientes con fiebre tifoidea, Hospital Materno Infantil Juan Pablo
Il, del afio 2010 al 2014.

Medicamento Sensible Resistente
Casos % Casos %
Cefalotina 65 93% 5 7%
Cefazolina 67 96% 3 4%
Fuente: Boleta de recoleccién de datos. n=70
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Grafica No. 3
Susceptibilidad antibiética de Salmonella typhi a las cefalosporinas
de primera generacion, en pacientes con fiebre tifoidea, Hospital
Materno Infantil Juan Pablo Il, del afio 2010 al 2014.
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Fuente: Boleta de recoleccién de datos. n=70

En la tabla y grafica No.3 podemos observar la susceptibilidad antibiética de la bacteria
Salmonella typhi a la familia de antimicrobianos cefalosporinas de primera generacion,
el antibiotico con mayor susceptibilidad fue la cefazolina con una 96%, la cefalotina
present6é un 93% de susceptibilidad.

Tabla No. 4
Susceptibilidad antibidtica de Salmonella typhi a las cefalosporinas de segunda
generacion, en pacientes con fiebre tifoidea, Hospital Materno Infantil Juan Pablo
Il, del afio 2010 al 2014.

Medicamento Sensible Resistente
Casos % Casos %
Cefoxitina 68 97% 2 3%
Cefotetan 67 96% 3 4%
Cefuroxima 63 90% 7 10%
Fuente: Boleta de recoleccion de datos. n=70
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Grafica No. 4
Susceptibilidad antibiética de Salmonella typhi a las cefalosporinas
de segunda generacion, en pacientes con fiebre tifoidea, Hospital
Materno Infantil Juan Pablo Il, del afio 2010 al 2014.
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Fuente: Boleta de recoleccién de datos.

Tabla No. 5

Pablo Il, del aflo 2010 al 2014.

Medicamento Sensible Resistente
Casos % Casos %
Cefotaxima 67 96% 3 4%
Ceftriaxona 67 96% 3 4%
Ceftazidima 68 97% 2 3%
Cefepima 69 99% 1 1%
Fuente: Boleta de recoleccion de datos. n=70
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En la tabla y grafica No. 4 podemos observar la susceptibilidad antibiética de la bacteria
Salmonella typhi a la familia de antimicrobianos cefalosporinas de segunda generacion.
El antibiético con menor susceptibilidad fue la cefuroxima en un 90%. El antibi6tico con
mayor susceptibilidad fue la cefoxitina en un 97%, seguido por el cefotetan con una
susceptibilidad cercana en un 96%.

Susceptibilidad antibidtica de Salmonella typhi a las cefalosporinas de terceray
cuarta generacion, en pacientes con fiebre tifoidea, Hospital Materno Infantil Juan
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Grafica No. 5
Susceptibilidad antibiética de Salmonella typhi a las cefalosporinas
de tercera y cuarta generacidn, en pacientes con fiebre tifoidea,
Hospital Materno Infantil Juan Pablo Il, del afio 2010 al 2014.
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Fuente: Boleta de recoleccién de datos.

Susceptibilidad antibiética de Salmonella typhi a las fluoroquinolonas, en
pacientes con fiebre tifoidea, Hospital Materno Infantil Juan Pablo Il, del afio 2010

En la tabla y grafica No.5 podemos observar la susceptibilidad antibiética de la bacteria
Salmonella typhi a las familias de antimicrobianos cefalosporinas de tercera y cuarta
generacion. De la cefalosporina de tercera generacion la susceptibilidad es similar en los
antibidticos cefotaxima y ceftriaxona en una 96%, sin embargo el antibiético con mayor
susceptibilidad es la ceftazidima en una 97%. En cuanto a las cefalosporinas de cuarta
generacion, la cefepima presenté susceptibilidad en una 99%.

Tabla No. 6

al 2014.
Medicamento Sensible Resistente
Casos % Casos %
Ciprofloxacino 68 97% 2 3%
Levofloxacino 67 96% 3 4%
Moxifloxacino 67 96% 3 4%
Fuente: Boleta de recoleccién de datos. n=70
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Grafica No. 6
Susceptibilidad antibidtica de Salmonella typhi a las
fluoroquinolonas, en pacientes con fiebre tifoidea, Hospital
Materno Infantil Juan Pablo Il, del afio 2010 al 2014.
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Fuente: Boleta de recoleccion de datos. n=70

En la tabla y grafica No. 6 podemos observar la susceptibilidad antibitica de la bacteria
Salmonella typhi a la familia de antimicrobianos fluoroquinolonas. El antibiotico con
mayor susceptibilidad fue la ciprofloxacino en un 97%, seguido de la levofloxacino y
moxifloxacino los cuales presentaron similar susceptibilidad en un 96%.

Tabla No. 7
Susceptibilidad antibiética de Salmonella typhi a los carbapenems, en pacientes
con fiebre tifoidea, Hospital Materno Infantil Juan Pablo II, del afio 2010 al 2014.

Medicamento Sensible Resistente
Casos % Casos %
Imipenem 70 100% 0 0%
Meropenem 70 100% 0 0%
Ertapenem 69 99% 1 1%
Fuente: Boleta de recoleccion de datos. n=70
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Grafica No. 7
Susceptibilidad antibiética de Salmonella typhi a los carbapenems,
en pacientes con fiebre tifoidea, Hospital Materno Infantil Juan
Pablo Il, del afio 2010 al 2014.

100% 100% 99%

100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%

10% 0% 0% 1%
0%

Imipenem Meropenem Ertapenem

H Sensible M Resistente

Fuente: Boleta de recoleccion de datos. n=70

En la tabla y grafica No. 7 se puede observar la susceptibilidad antibiética de la bacteria
Salmonella typhi a la familia de antimicrobianos carbapenems. La susceptibilidad a los
antibidticos imipenem y meropenem fue completa en un 100%, en el antibidtico
ertapenem, la susceptibilidad fue casi completa en un 99%.

Tabla No. 8
Susceptibilidad antibiética de Salmonella typhi a otros antibiéticos, en pacientes
con fiebre tifoidea, Hospital Materno Infantil Juan Pablo II, del afio 2010 al 2014.

Medicamento Sensible Resistente

Casos % Casos %
Tetraciclina 55 79% 15 21%
Trimetropin-Sulfametoxazol 60 86% 10 14%
Aztreonam 64 91% 6 9%
Nitrofurantoina 56 80% 14 20%
Ampicilina 59 84% 11 16%

Fuente: Boleta de recoleccién de datos. n=70
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Grafica No. 8
Susceptibilidad antibidtica de Salmonella typhi a otros antibidticos,
en pacientes con fiebre tifoidea, Hospital Materno Infantil Juan
Pablo Il, del afio 2010 al 2014.
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Fuente: Boleta de recolecciéon de datos. n=70

En la tabla y grafica No. 8 podemos observar la susceptibilidad antibiética de la bacteria
Salmonella typhi a otros antibidticos no especificados por familias. El antibiético con
mayor susceptibilidad fue el Aztreonam en un 91%, posterior a este continuaba el
trimetropin-sulfametoxazol en un 86% y la ampicilina en un 84%. La Nitrofurantoina
presento susceptibilidad en un 80%. El antibiético con menor susceptibilidad fue la
Tetraciclina en un 70%.

Tabla No. 9
Localizacion geogréfica de los casos de fiebre tifoidea, Hospital Materno Infantil
Juan Pablo II, del afio 2010 al 2014.

MUNICIPIO CASOS %
Ciudad de Guatemala 21 30%
Santa Catarina Pinula 7 10%
San José Pinula 0 0%
San José del Golfo 0 0%
Palencia 0 0%
Chinautla 0 0%
San Pedro Ayampuc 0 0%
Mixco 25 36%
San Pedro Sacatepéquez 0 0%
San Juan Sacatepéquez 6 9%
San Raymundo 0 0%
Chuarrancho 0 0%
Fraijanes 0 0%
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En la tabla No. 9 podemos observar la distribucion de casos segun localizacion
geografica. De los 70 pacientes con diagndstico de fiebre tifoidea, 67 de ellos se localizan
en el departamento de Guatemala y 3 en el resto de departamentos.

Dentro del departamento de Guatemala, podemos observar que 36% se localizan en el
municipio de Mixco, 30% en la ciudad de Guatemala, 10% en el municipio de Santa
Catarina Pinula, 9% en el municipio de San Juan Sacatepéquez, 7% en el municipio de
Amatitlan y 4% en el municipio de Villa Nueva. En cuanto al resto de departamentos, se
encontrd 1 caso en el departamento de Escuintla, 1 caso en el departamento de Quiché
y 1 caso en el departamento de Suchitepéquez, representando el 4%.

En el siguiente mapa se puede observar el porcentaje de casos que se presentaron en
los diferentes municipios del departamento de Guatemala.
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6. ANALISIS Y DISCUSION DE RESULTADOS

El estudio se realizé en el Hospital Materno Infantil Juan Pablo Il en el area de pediatria.
Se selecciond del libro de ingresos, del afio 2010 al 2014, 70 registros con el diagnostico
de fiebre tifoidea, los cuales todos cumplieron con los criterios de inclusién. El estudio es
retrospectivo, descriptivo y su principal objetivo era determinar la susceptibilidad
antibidtica de la bacteria gramnegativa Salmonella typhi, la cual es el principal
microrganismo causante de la fiebre tifoidea, y esto debido a que no existe un estudio
confiable que nos indique a que es sensible nuestra Salmonella typhi.

Posterior a esto se realiz revision a los 70 cultivos. De los 70 registros evaluados el 60%
(42) eran de sexo masculino y 40% (28) eran de sexo femenino, de los cuales se encontrd
casos en pacientes de 3 a 16 afios, siendo la media de 9 afios.

En la tabla 6.1 pudimos observar el nimero de casos segun rango de edad. El grupo en
donde mas casos se presentaron fue el de 7 a 12 afios de edad. La literatura menciona
gue se ha visto que la fiebre tifoidea predomina en nifios en un 85% en el grupo de edad
escolar y a esto influye la inmadurez inmunoldgica que presentan y el uso de antibidticos
no necesarios. (4)

De los 70 cultivos de pacientes evaluados pudimos observar que en 46% de ellos se
presento resistencia al menos a 1 antibiético. De estos, en 24% se presento resistencia
a 2 0 mas antibidticos.

Como pudimos observar en la tabla y grafica No. 1, la susceptibilidad antibiética de la
bacteria Salmonella typhi a la familia de antimicrobianos aminoglucésidos es bastante
alta, para la amikacina la susceptibilidad por parte de la bacteria fue completa en un
100%. Dentro de la misma familia de antimicrobianos, a los antibiéticos gentamicina y
tobramicina la bacteria presenté similar susceptibilidad y ésta fue casi completa en un
99% (IC 95% 0.97, 1; p= 0.023), lo que nos indicé que la susceptibilidad fue bastante
alta. Los aminoglucésidos han sido muy utilizados por su facil acceso y bajo costo. En
Guatemala, debido a ser un pais en vias de desarrollo, la susceptibilidad de la bacteria
a esta familia favorece mucho ya que las personas de bajo nivel socioeconémico tienen
mayor oportunidad a comprar este antibiético.

En la tabla y grafica No. 2 pudimos observar la susceptibilidad antibiética de la bacteria
Salmonella typhi a la familia de antimicrobianos inhibidores de beta-lactamasas. Dentro
de esta familia se encontré bastante susceptibilidad por parte de la bacteria, el antibiético
con mayor susceptibilidad fue la piperacilina-tazobactam en un 99% (IC 95% 0.97, 1; p=
0.023), lo que nos indica que unicamente en 1 paciente la Salmonella typhi dio resistencia
al antibiotico y su susceptibilidad fue alta. En cuanto a la ticarcilina-acido clavulanico se
presentd susceptibilidad en un 97%(IC 95% 0.93, 1; p= 0.039) indicandonos que fue
bastante alta y que Unicamente 2 pacientes presentaron resistencia. La susceptibilidad
por parte de la bacteria a la amoxicilina-acido clavulanico fue de 96% (IC 95% 0.92, 1;
p=0.045) indicandonos que Unicamente 3 pacientes presentaron resistencia. El
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antibidtico con menor susceptibilidad fue la ampicilina-sulbactam en un 86% (IC 95%
0.82, 0.96; p= 0.073) esto nos indicd que a pesar de que fue el antibidtico con menor
susceptibilidad, esta aun es alta, mostrando resistencia Unicamente en un 11%.

La familia de antimicrobianos inhibidores de beta-lactamasas no ha sido el tratamiento
de eleccién para la fiebre tifoidea. En Brasil se realizé un estudio con el objetivo de ver
la resistencia antimicrobiana de la Salmonella typhi, se evalu6 a 44 pacientes de los
cuales ninguno de ellos presento resistencia a la amoxicilina-acido clavulanico, siendo la
susceptibilidad en un 100%. (5) En la mayoria de puestos de salud de Guatemala, el
principal antibiético utilizado en nifios es la amoxicilina, el estudio nos muestra que la
bacteria tiene alta susceptibilidad a este antibiotico a pesar de que ha sido utilizado
frecuentemente. Esto también favorece ya que es uno de los antibioticos mas baratos y
accesibles de adquirir por parte de la poblacién con bajo nivel socioeconémico.

La fiebre tifoidea es una enfermedad endémica de dificil diagnostico, principalmente en
paises en vias de desarrollo como Guatemala ya que los hospitales nacionales carecen
de los medios e insumos para poder realizarlo. Si no se trata de forma adecuada esta
enfermedad y si no se da el tratamiento a tiempo, la tasa de mortalidad puede alcanzar
hasta un 30%. Como habiamos mencionado anteriormente el tratamiento de eleccion en
los primero afios fue la ampicilina, el cloranfenicol y el trimetropin-sulfametoxazol ya que
demostraron ser eficaces en la resolucion de esta. Debido que existia alta resistencia
para estos 3 antibiéticos por parte de la Salmonella typhi se decidi6 comenzar a utilizar
las fluoroquinolonas a pesar de que demostraron que sus efectos adversos eran altos.
17)

En la tabla y grafica No. 6 podemos observar la susceptibilidad antibiética de la bacteria
Salmonella typhi a la familia de antimicrobianos fluoroquinolonas. A pesar de existir una
disminucién en su uso como tratamiento para la fiebre tifoidea debido a que la Salmonella
typhi ha presentado mucha resistencia y debido a que han demostrado que causan
muchos efectos adversos, podemos observar que en el estudio si se encontré bastante
susceptibilidad. El antibiético con mayor susceptibilidad fue la ciprofloxacina en un 97%
(IC 95% 0.93, 1; p= 0.039) indicandonos que de los 70 pacientes Unicamente en 2 de
ellos se presentd resistencia. La literatura menciona, en un estudio realizado en
Colombia en la ciudad de Cochabamba, en donde se midi6 la resistencia y
susceptibilidad antimicrobiana que presentaba Salmonella typhi, que la bacteria presenté
susceptibilidad a la ciprofloxacina en un 84.2%, el siguiente estudio nos demuestra que
nuestra Salmonella typhi presenta alta susceptibilidad a la ciprofloxacina, que ha sido el
antibidtico de eleccion para tratamiento de la fiebre tifoidea dentro de la familia
fluoroquinolonas. (18) También pudimos observar que la bacteria presento similar y alta
susceptibilidad a los antibiéticos levofloxacino y moxifloxacino en un 96% (IC 95% 0.92,
1; p=0.045). A pesar de la bacteria presentar alta susceptibilidad a esta familia de
antibidticos, su uso no se recomienda en nifios menores de 18 afios de edad ya que se
ha demostrado que causan muchos efectos adversos, entre los principales fallo renal,
fallo cardiovascular, fallo al sistema nervioso central, entre otros. Se recomienda utilizarlo
en pediatria, unicamente en infecciones que pongan en peligro la vida del paciente. (16)
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La elevada resistencia por parte de la bacteria Salmonella typhi a los antibioticos, se
debe a multiples factores entre los cuales podemos mencionar los siguientes:

e Acceso facil a los antibiéticos sin necesidad de receta por parte de un médico.

e Uso de antibidticos de forma indiscriminada y frecuente, principalmente en nifios.

e Automedicacion.

e Sobre prescripcion de antibiéticos por parte de los diferentes centros de salud y

meédicos del pais debido a la falta de recursos para diagnadstico.

e Infecciones severas en donde el usos de multiples antibioticos es necesarios.
Todo esto ha generado que exista la aparicion de cepas multirresistentes a los
antibidticos con capacidad de pasar su resistencia a otras cepas de la misma bacteria 'y
también a otras clases de bacterias. (19)

Conforme ha pasado el tiempo se ha demostrado que la Salmonella typhi ha ido
aumentando su resistencia a los diversos antibiéticos que han sido de eleccion para el
tratamiento de la fiebre tifoidea. En la literatura en un estudio realizado en Pakistan, en
donde se evalud la susceptibilidad antibiética de la Salmonella typhi, mencionaba que
existe alta resistencia por parte de la Salmonella typhi a la primera linea de tratamiento
de la fiebre tifoidea, menciona que la resistencia para la ampicilina es de 66.1%, la
resistencia para el cloranfenicol es de 66.8% y la resistencia para el trimetropin-
sulfametoxazol es de 66.5%. También menciona que la bacteria ha aumentado su
resistencia a las fluoroquinolonas siendo esta de 88.2%. (17)

El aumento en la aparicién de nuevas cepas de la bacteria Salmonella typhi resistentes
a la principal linea de tratamiento ha generado preocupacion, al mismo tiempo género a
gue el tratamiento de eleccion fueran cambiando y en los ultimos nifios este ha sido la
familia cefalosporinas, principalmente las de tercera generacion.

En la tabla y grafica No. 3 podemos observar la susceptibilidad de la bacteria a las
cefalosporinas de primera generacion. De esta familia el antibiético al cual la bacteria
presento mayor susceptibilidad fue la cefazolina en un 96% (IC 95% 0.92, 1; p= 0.045).
La cefalotina presento menor susceptibilidad y esta fue en un 93% (IC 95% 0.87, 0.99;
p= 0059). Esto nos demuestra que a pesar de que ya existe resistencia por parte de la
bacteria a esta familia, su susceptibilidad aun es alta.

En la tabla y gréfica No. 4 pudimos observar la susceptibilidad de la Salmonella typhi a
las cefalosporinas de segunda generacion, el antibidtico al cual presentd mayor
susceptibilidad fue la cefoxitina en un 97% (IC= 95% 0.93, 1; p= 0.039), lo cual fue
bastante alta. Al cefotetan, present6 susceptibilidad alta en un 96% (IC=95% 0.92, 1; p=
0.045), indicAndonos que de los 70 pacientes Unicamente en 3 de ellos presentd
resistencia la Salmonella typhi. El antibi6tico que presenté menor susceptibilidad fue la
cefuroxima en un 90% (IC= 95% 0.83, 0.97; p= 0.070), a pesar de esto la susceptibilidad
fue bastante alta. El estudio nos muestra que la Salmonella typhi es sensible a las
cefalosporinas de primera y segunda generacion.

Como se habia mencionado anteriormente, debido a la aparicion de cepas de Salmonella
typhi resistentes a las fluoroquinolonas, el tratamiento de eleccion para la fiebre tifoidea
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en la actualidad son las cefalosporinas de tercera generacion. En el Hospital Juan Pablo
Il se utiliza esta familia como tratamiento de eleccion para la fiebre tifoidea. El principal
problema con esta familia es el poco acceso que se tienen a ellos por su costo tan alto.
En la tabla y grafica No. 5 pudimos observar la susceptibilidad antibiética de la
Salmonella typhi a la cefalosporinas de tercera generacion, el antibiotico que presenté
mayor susceptibilidad fue la ceftazidima en un 97% (IC= 95% 0.93, 1; p= 0.039), esto
nos indica que si existen bastante susceptibilidad para esta antibiético por parte de la
bacteria. La literatura menciona que la resistencia de la Salmonella typhi a la ceftazidima
aun no se ha encontrado, en un estudio realizado en Brasil se demostré6 que la
susceptibilidad, por parte de la bacteria, a este era del 100%.(5)

En cuando a la cefotaxima y ceftriaxona, la susceptibilidad por parte de la bacteria
Salmonella typhi fue similar en un 96% (IC= 95% 0.92, 1; p= 0.045). El estudio nos
muestra que la susceptibilidad de la bacteria a esta familia aun es alta. La literatura
menciona que existe susceptibilidad alta a las cefalosporinas de tercera generacién, en
Colombia se encontr6 que la susceptibilidad a la ceftriaxona era completa del 100% vy a
la cefotaxima en un 97.7%. (5) Es importante vigilar que la resistencia por parte de la
bacteria a las cefalosporinas de tercera generacién no aumente ya que las opciones de
tratamiento para la fiebre tifoidea van disminuyendo.

En la tabla y grafica No. 5 también pudimos observar la susceptibilidad antibiética que
presenta la Salmonella typhi a las cefalosporinas de cuarta generacion, la susceptibilidad
a la cefepime fue de 99% (IC= 95% 0.97, 1; p= 0.085), donde de los 70 pacientes en
Unicamente 1 se encontro resistencia. En la literatura menciona que la susceptibilidad de
la bacteria a la cefepime es completa en un 100%. (20)

En la tabla y grafica No.7 podemos observar la susceptibilidad antibiética que presenta
la Salmonella typhi a la familia de antimicrobianos carbapenems. La susceptibilidad hacia
esta familia fue completa en cuando a los antibiéticos imipenem y meropenem en un
100%, lo que nos indica que no existe ninguna resistencia por parte de la bacteria a estos
antibidticos. En cuanto al ertapenem la susceptibilidad por parte de la bacteria fue casi
completa en un 99% (IC= 95% 0.97, 1; p= 0.085), indicandonos que en 1 paciente se
encontro resistencia. Los carbapenems son antibiéticos de amplio espectro y tnicamente
se utilizan en casos de multiresistencia, no hay estudios confiables que nos indiguen la
susceptibilidad de Salmonella typhi a estos debido a que no se utilizan de forma frecuente
por su alto costo.

En la tabla y grafica No. 8 podemos observar la susceptibilidad antibi6tica que presenta
la bacteria Salmonella typhi a otros antibiéticos los cuales no estan clasificados por
familias. La susceptibilidad para el antibiético aztreonam por parte de la bacteria
Salmonella typhi fue en un 91% (IC= 95% 0.84, 0.98; p= 0.067), indicandonos que aun
existe bastante susceptibilidad. El aztreonam es un miembro de la categoria de los beta-
lactamicos conocidos como monobactamicos ya que Unicamente poseen un anillo en su
estructura, es conocido por ser Unico entre los antibioticos beta-lactamicos que no posee
accion contra los microorganismos grampositivos o la accién es muy poca, no es utilizado
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como tratamiento de eleccion para la fiebre tifoidea pero se ha demostrado ser eficaz
contra la bacterias gramnegativas. (21)

En cuanto a la ampicilina pudimos observar que fue el antibidtico de la familia de
aminoglucésidos que presentd menor susceptibilidad, sin embargo esta fue alta en un
84% (IC 95% 0.76, 0.92; p= 0.085), a comparacion de lo que menciona la literatura. La
ampicilina pertenece a la familia de las aminopenicilinas y su importancia se debe a que
amplia el espectro de la penicilina natural. (21)

La principal linea de tratamiento para la fiebre tifoidea en el comienzo consistia en 3
antibidticos de eleccion: ampicilina, cloranfenicol y trimetropin-sulfametoxazol. Debido a
que el uso indiscriminado de estos provoco la aparicion de nuevas cepas de Salmonella
typhi con resistencia, se dejo de utilizarlos. Desde 1980 se comprob6 que existia un 84%
de resistencia por parte de la Salmonella typhi a la ampicilina, por lo que su uso ya no
era efectivo para el tratamiento de la fiebre tifoidea. El estudio nos demuestra que aun
existe bastante susceptibilidad por parte de la Salmonella typhi a la ampicilina. (17)

Como habiamos mencionado anteriormente, de los principales antibiéticos en la primera
linea de tratamiento para la fiebre tifoidea fue el trimetropin-sulfametoxazol, debido a la
alta resistencia que este presentd se dejo de utilizar. La susceptibilidad por parte de la
Salmonella typhi para el trimetropin-sulfametoxazol, como podemos observar en la tabla
y gréafica No.8 fue de 86% (IC= 95% 0.78, 0.94; p= 0.081), indicandonos que si existe
bastante susceptibilidad al antibidtico por parte de la bacteria, a pesar de la literatura
menciona que la resistencia por parte de la bacteria es alta, se realizo revision de la
resistencia antimicrobiana que presenta la Salmonella typhi durante 3 afios y se encontrd
gue la resistencia fue de 66.5% para el trimetropin-sulfametoxazol y por esto se dej6 de
utilizar, como podemos observar en el estudio, la resistencia alcanzo el 14%, lo que nos
indica que su susceptibilidad es alta. (17) En la mayoria de puestos de salud del pais de
Guatemala, el trimetropin-sulfametoxazol junto a la amoxicilina son los principales
antibidticos que se encuentran en estos debido a su costo bajo, también se ha observado
qgue los mas utilizados en nifios, por lo que favorece que la susceptibilidad a esto sea
bastante alta por parte de la bacteria, a pesar de su utilizaciéon frecuente.

En la tabla y gréfica No. 8 podemos observar que la susceptibilidad de la Salmonella
typhi a la nitrofurantoina fue de 80% (IC= 95% 0.71, 0.89; p= 0.093) indicAndonos que la
susceptibilidad aun es bastante alta. La nitrofurantoina es un antibiético que pertenece a
la familia de los nitrofuranos, no ha sido el tratamiento de eleccion para la fiebre tifoidea,
sin embargo con el tiempo se ha encontrado resistencia por parte de la Salmonella typhi
a este antibidtico. En la literatura en un articulo en Brasil, menciona que la mayor
resistencia por parte de la bacteria Salmonella typhi fue hacia la nitrofurantoina con un
15.9%, dejando la susceptibilidad en un 81.8%, lo que se relaciona con la susceptibilidad
encontraba en el estudio. (5) La susceptibilidad alta a este antibiético favorece debido a
gue son de los antibidticos de menor costo y de mayor acceso.

El antibiético al cual presenté menor susceptibilidad la Salmonella typhi en el estudio fue
a la tetraciclina. Como podemos observar en la tabla y grafica No. 8, la susceptibilidad
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fue de 79% (IC= 95% 0.70, 0.88; p= 0.095), lo que nos indica que a pesar de que la
resistencia fue de 21%, la susceptibilidad por parte de la bacteria a este es alta. La
tetraciclina es un antibiético que pertenece a la familia de las tetraciclinas, debido a que
no ha sido tratamiento de eleccion para la fiebre tifoidea, no hay muchos estudios que
indiquen cual es la susceptibilidad de la Salmonella Typhi a este. Se sabe que desde el
comienzo la bacteria Salmonella typhi ha presentado resistencia a la tetraciclina. En
multiples estudios se pudo determinar que desde 1970, debido al aumento del factor R,
comenzé la aparicidn de resistencia por parte de la Salmonella typhi a la tetraciclina. En
1980 la resistencia alcanzo el 84%.(16) Aun asi el estudio muestra que la bacteria tiene
alta susceptibilidad a este antibidtico.

En la tabla No. 9 podemos observar la distribucion de casos segun localizacion
geografica. De los 70 pacientes con diagnostico de fiebre tifoidea, 67 de ellos se localizan
en el departamento de Guatemala y 3 en el resto de departamentos, lo que determina
que el 96% pertenece al area metropolitana y el 4% pertenece al area rural, a esto se
puede atribuir que por la localizacion del hospital y el acceso a este es muy dificil para
los pacientes fuera del departamento de Guatemala llegar, por eso no consultan y
deciden hacerlo a los hospitales mas cercanos de su area. Dentro del departamento de
Guatemala, podemos observar que 36% se localizan en el municipio de Mixco, 30% en
la ciudad de Guatemala, 10% en el municipio de Santa Catarina Pinula, 9% en el
municipio de San Juan Sacatepéquez, 7% en el municipio de Amatitlan y 4% en el
municipio de Villa Nueva. Esto nos indica que la mayoria de casos se presentaron al
norte del departamento de Guatemala. En cuanto al resto de departamentos, se encontrd
1 caso en el departamento de Escuintla, 1 caso en el departamento de Quiche y 1 caso
en el departamento de Suchitepéquez, representando el 4%. En la ciudad de Guatemala,
las zonas en las que mas se presentaron casos fue la zona 18 con 5 casos, la zona 6
con 5 casos y la zona 7 con 5 casos, seguida de la zona 1 con 4 casos, zona 11 con 2
casos, zona 17 con 1 casos y zona 15 con 1 caso. El municipio en donde mas
presentacion de casos hubo fue Mixco y esto se debe a que la localizacién del hospital
es mMAas cercana a esta area por lo que los pacientes consultan mas.

En Guatemala no existen estudios que mencionen la susceptibilidad de la bacteria
Salmonella typhi por la dificultad en el diagnéstico. El primero y segundo nivel de atencion
de salud en el pais, que estad conformado por puestos de salud y centros de salud, no
cuenta con insumos para realizar el diagnéstico de fiebre tifoidea incluso la mayoria no
cuenta con insumos para realizar una simple hematologia. Todo esto ha generado que
exista deficiencia en la notificacion de casos y que no existan estudios confiables que
nos demuestren a que es sensible la bacteria. En los hospitales nacionales del pais si se
cuenta con medios para diagnosticar la fiebre tifoidea pero el principal problema es que
no son suficientes para la demanda a la se enfrentan hoy en dia, por lo que no los
realizan. Esto ha generado a que no exista conocimiento exacto del tratamiento para los
pacientes con fiebre tifoidea y se ha basado en estudios de otros paises sin considerar
que la susceptibilidad de nuestra Salmonella typhi es distinta. El Hospital Materno Infantil
Juan Pablo Il no cuenta con un protocolo especifico que indique el tratamiento para la
fiebre tifoidea ya que no se contaba con el perfil de susceptibilidad exacto de la bacteria.
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7. CONCLUSIONES

. La susceptibilidad antibidtica analizada en la poblacion estudiada fue bastante alta
para la Salmonella typhi, resultado que igualmente se encontraria alto en la
poblacidén que se atiende en el hospital considerando los intervalos de confianza.

. La susceptibilidad de la Salmonella typhi a las cefalosporinas de tercera
generacion, que son el tratamiento de eleccion en el Hospital Juan Pablo I, fue
bastante alta.

. La Salmonella typhi presenta alta susceptibilidad a la primera linea de tratamiento
antibidtico utilizado. Para la ampicilina fue en un 84% y para el trimetropin-
sulfametoxazol en un 86%.

. Contrario a la literatura revisada, la Salmonella typhi present6 alta susceptibilidad
a las fluoroquinolonas, principalmente a la ciprofloxacina en 97%.

. Por limitacion de recursos no se pudo determinar multidrogoresistencia para la
Salmonella typhi.

. El 96% de casos pertenecio al departamento de Guatemala y de estos hubo
predominio del municipio de Mixco (36%) y de la ciudad de Guatemala (30%).
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8. RECOMENDACIONES

Utilizar los resultados del estudio como base en la elaboracion del protocolo de
manejo para la fiebre tifoidea en el hospital.

. Considerar el uso de antibiéticos de menor costo como la ampicilina y el
trimetropin-sulfametoxazol, debido a que se demostré que la susceptibilidad a
estos fue alta.

. Considerar el uso de fluoroquinolonas, principalmente la ciprofloxacina, en nifios
de mayor edad.

Incorporar el antibiotico cloranfenicol en los cultivos del hospital, para evaluar la
susceptibilidad de la Salmonella typhi a este y asi determinar si existe
multidrogoresistencia por parte de la bacteria.

. Continuar con estudios sobre el perfil de susceptibilidad antibidtica de la
Salmonella typhi en los hospitales nacionales y otras regiones del pais.

Es importante incorporar en el protocolo de manejo hospitalario el abordaje para

pacientes alérgicos a la penicilina, considerando el uso de ciprofloxacino
(susceptibilidad del 97% en el estudio) como tratamiento alternativo.
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10. ANEXOS

BOLETA DE RECOLECCION

R | A | C | Sexo Familia Medicamento SU | RE | CMI
Ampicilina
Aminoglucosidos Amikacina
Gentamicina
Tobramicina
Ampicilina-Sulbactam
Inhibidores de Ia Amoxicilina-Acido
penicilina Clavulanico
Piperacilina-Tazobactam
Ticarcilina-Acido
Clavulanico
Betalactamico Aztreonam
Cefalosporinas de Cefalotina
Primera Cefazolina
Generacion
Cefalosporinas de Cefoxitina
Segunda Cefotetan
Generacion Cefuroxima
Cefalosporinas de Cefotaxima
Tercerf‘:\, Ceftriaxona
Generacion Ceftazidima
Cefalosporinas de Cefepima
Cuarta
Generacion
Fluoroquinolonas Ciprofloxacino
Levofloxacino
Moxifloxacino
Nitrofuranos Nitrofurantoina
Carbapenems Imipenem
Meropenem
Ertapenem
Familia Tetraciclina
Familia Trimetropin-
Sulfametoxazol
R= Registro D= Direccién SU= Susceptible
A= Afio CMI= Concentracién Minima RE= Resistente

C=Tipo de Cultivo
E= Edad

Inhibitoria
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CONCENTRACION MINIMA INHIBITORIA

AGENTES MICROBIANOS SENSIBLES INTERMEDIOS RESISTENTES
Amikacina <=16 32 >=64
Amoxicilina <=8/4 16/8 >=32/16
Ampicilina <=8 16 >=32
Ampicilina-Sulbactam <=8/4 16/8 >=32/16
Aztreonam <=8 16 >=32
Cefazolina <=8 16 >=32
Cefepima <=8 16 >=32
Cefotaxima <=8 16-32 >=64
Cefotetan <=16 32 >=64
Cefoxitina <=8 16 >=32
Cefpodoxima <=2 4 >=8
Ceftazidima <=8 16 >=32
Ceftizoxima <=8 16-32 >=64
Ceftriaxona <=8 16-32 >=64
Cefuroxima Axetil (oral) <=4 8-16 >=32
Cefuroxima Sddica (parenteral) | <=8 16 >=32
Cefalotina <=8 16 >=32
Cloranfenicol <=8 16 >=32
Ciprofloxacino <=1 2 >=4
Ertapenem <=2 4 >=8
Gemifloxacino <=0.25 0.5 >=1
Gatifloxacina <=2 4 >=8
Gentamicina <=4 8 >=16
Imipenem <=4 8 >=16
Levofloxacino <=2 4 >=8
Meropenem <=4 8 >=16
Moxifloxacino <=2 4 >=8
Nitrofurantoina <=32 64 >=128
Piperacilina <=64 - <=16 32-64 >=128 - >=128
Piperacilina-Tazobactam <=64/4 —<=16/4 | 32/4-64/4 >=128/4 - >=128/4
Tetraciclina <=4 8 >=16
Ticarcilina <=64 - <=16 32-64 >=128 - >=128
Tigeciclina <=2 4 >=8
Tobramicina <=4 8 >=16
Trimetropin <=8 >=16
Trimetropin-Sulfametoxazol <=2/38 >=4/76
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