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RESISTENCIA A LOS ANTIMICROBIANOS Y CONCENTRACION
INHIBITORIA MiNIMA (CIM) DE ENTEROBACTERIAS AISLADAS
DE LECHE CRUDA (l)

Antimicrobial Resistance and Minimun Inhibitory Concentration (MIC) of Enterobacteriaceae
Isolated from Raw Milk

RESUMEN

A 416 muestras de leche cruda, recolectadas aleatoriamente a
nivel de cantaras en 5 receptorias ubicadas en la Cuenca del
Lago de Maracaibo del estado Zulia, Venezuela, se les deter-
mind la presencia de antibidticos mediante el Delvotest-P
(Gist-Brocades) y el método del Disco Ensayo (Difco Laborato-
ries). Las leches positivas fueron sembradas para obtener cre-
cimiento de Enterobacterias, procediéndose a realizar las
pruebas bioguimicas necesarias para la identificacion de las
cepas. Posteriormente se realizaron pruebas de susceptibili-
dad frente a 13 antimicrobianos y se determiné la concentra-
cién inhibitoria minima (CIM) para 27 antibidticos. Se encontré
que 48 muestras de leche contenian antibidticos, aislandose
de éstas 75 Enterobacterias, siendo 30 Enterobacter sp., 20
Klebsiella sp., 17 E. coli, 4 Serratia marcescens, 3 Citrobacter
freundii y 1 Proteus myxofaciens. Las cepas mostraron resis-
tencia a varios de los antimicrobianos usados cominmente en
el tratamiento de |la mastitis, siendo el patron de resistencia co-
mun: penicilina, cloxacilin y novobiocina. La mayoria de los
aislamientos mostraron cifras de CIMs bajas frente a los anti-
microbianos considerados de primera eleccidn para el trata-
miento de las infecciones humanas causadas por ellos. Los
valores mas elevados de CIM dentro de los betalactamicos se
obtuvo con oxacilin, penicilina, ampicilina, cefazolin y cefalotin,
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también se encontraron CIMs elevados frente a vancomicina,
eritromicina y clindamicina.
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ABSTRACT

416 raw milk samples, randomly collected from tank of five
collection centers, located in the basin of Maracaibo lake of
Zulia state, Venezuela, were examined for the presence of
antibiotics using the Delvotest-P (Gibs-Brocades) and Disk
Assay (Difco Laboratories) methods. The milk samples
positives were cultured for growing of Enterobacteriaceae, the
strains were isolated and identified. The MIC (27 antibiotics)
and determinations of resistance to 13 antibiotics were
performed on all Enterobacteriaceae isolates. 48 samples had
antibiotics and were isolated 75 Enierobacteriaceae: 30
Enterobacter sp, 20 Klebsiella sp, 17 E. coli 4 Serratia
marcescens, 3 Citrobacter freudii and 1 Proteus myxofaciens.
The strains were resistant to several antimicrobials commonly
used in the mastitis therapy; being the common pattern of
resistance: penicillin, cloxacilin and novobiocyn. A big quantity
of the isolations had lows MICs with the antimicrobials
considered of first choice in human infections caused by them;
the highest values of MIC were obtained with oxacilin,
penicillin, ampicilin, cefazolin and cephalotin inside
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betalactamics; just as with vancomycin, erythromycin and
clindamycin.

Key words: Enterobacteriaceae, resistance, antibiotics, raw
milk.

INTRODUCCION

El uso de quimioterapicos en dosis subterapéuticas para
el tratamiento de una infeccién, propicia el desarrollo de resis-
tencia a éstos por parte de los microorganismos. Se ha sefia-
lado, que dicho proceso puede también desencadenarse en la
leche cuando en ella se encuentran frecuentemente residuos
de antibidticos [15].

La presencia de bacterias antibidtico-resistentes en le-
che cruda y productos |acteos sin pasteurizar ha sido amplia-
mente reportada [1,2,8,10,11,16,17,19,29] enfocéndose re-
cientemente, la atencién hacia la importancia que, desde el
punto de vista de salud publica, implica la transmisién al hom-
bre a través de los alimentos de bacterias resistentes a la ac-
cién de los antibioticos.

Algunas enterobacterias se han sefialado como produc-
toras de enfermedades al hombre y animales [12, 14, 20, 22].
La produccion de mastitis por coliformes se ha incrementado
en los Ultimos afios [12, 33, 34], y se ha demostrado que ce-
pas antibiético-resistentes de E. coli, de origen animal, pueden
colonizar el intestino humano y transferir su resistencia a las
bacterias alli presentes, incluso a patégenos sensibles con los
cuales el hospedero esté infectado; debido al transporte por
muchas cepas de E. coli de determinantes de resistencia a an-
tibiéticos gue son transferibles a otras bacterias [17].

La resistencia antimicrobiana ha alcanzado niveles signi-
ficativos en el mundo [2, 26, 29, 32], particularmente en luga-
res con pocas restricciones al uso de antibiéticos, como ocurre
en Venezuela; ya en 1994 [13] se reportd una elevada inciden-
cia de antimicrobianos en leche cruda producida en diversas
zonas del estado Zulia, con un probable desarrollo de resisten-
cia a los antibidticos por las cepas presentes en ella.

El objetivo de esta investigacion fue determinar la resis-
tencia a los antimicrobianos de Enterobacterias aisladas de le-
che cruda producida en el estado Zulia, asi como establecer la
concentracién inhibitoria minima (CIM) de los antibidticos de
uso comun frente a estas bacterias.

MATERIALES Y METODOS

Muestreo y deteccion de antibiéticos

416 muestras de leche cruda fueron recolectadas aleato-
riamente en 5 receptorias ubicadas en la Cuenca del Lago de
Maracaibo del estado Zulia. 30 ml de leche se tomaron en for-
ma aséptica directamente de las cantaras y se transportaron
bajo refrigeracién hasta el Laboratorio de Industrias Lacteas
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de la Facultad de Ciencias Veterinarias de |la Universidad del
Zulia. La presencia de antimicrobianos se detectd con las téc-
nicas del Delvotest-P (Gist Brocades USA.Inc., Charlotte,NC)
[9], y el método del Disco Ensayo usando Bacillus stearother-
mophilus var. calidolactis segin la Asociacién de Quimicos
Analiticos Oficiales (AOAC) [4].

Aislamiento bacteriano

Las muestras que resultaron positivas a la deteccion de
antibiéticos se diluyeron en buffer fosfato salino (PBS) pH 7,2
a 25°C, a concentraciones de 10'1, 102 y 10‘3, sembrandose
luego por profundidad en agar rojo violeta bilis (ARVB) e incu-
bandose a 37°C por 24 horas.

Identificacion

Las colonias fermentadoras de la lactosa obtenidas del
ARVB se caracterizaron morfolédgicamente y se sembraron en
agar TSI, caldo indol, agar Urea, agar citrato, agar motilidad,
agar fenilalanina y caldos ornitina y lisina descarboxilasa, los
que se incubaron a 37°C por 24 horas; para ser clasificadas
por sus reacciones bioguimicas [6,22]. En los casos necesa-
rios se realizaron pruebas complementarias para identificar es-
pecie, entre ellas utilizacion de azlcares, crecimiento en KCN,
descarboxilacién de arginina, rojo de metilo y Voges-
Proskaler.

Antibiogramas

Los microorganismos identificados se sembraron en cal-
do soya tripticasa (CST) e incubaron a 37°C por 24 horas. El
crecimiento obtenido se diluyé en solucién salina fisioldgica
estéril (SSF), hasta obtener una densidad equivalente al es-
tandar N°n 0,5 de McFarland. Posteriormente el método de di-
fusion en agar de Bauer y Kirby [5] fue realizado utilizando dis-
cos comerciales (BBL, DIFCO, OXOID) de las drogas mas uti-
lizadas en el tratamiento de la mastitis, TABLA |. Las placas
fueron incubadas a 37°C por 24 horas y el criterio de sensibili-
dad o resistencia a cada agente se determind segun las espe-
cificaciones.

Concentracién Inhibitoria Minima (CIM)

De un cultivo puro en agar MacConkey se tomaron colo-
nias de la cepa ya identificada y se suspendieron en 5 ml de
SSF, hasta obtener una turbidez equivalente al estandar
N2 0,5 de McFarland. De esta suspensién se tomaron 250 mi-
crolitros y se agregaron a 24,75 ml de SSF. La concentracion
final del inéculo fue aproximadamente 1x1 0° ufc/ml. Esta solu-
cion fue utilizada para sembrar las placas de microtitulacion
del método de microdilucién en caldo UNISCEPT MIC type 3
(Analytab Products Plainview, NY) la cual se realizé segln las
instrucciones del fabricante. Luego fue calculado el MIC90 y
comparado con los criterios de interpretacion de la NCCLS
[25]. La TABLA Il muestra la lista de antimicrobianos incluidos
en el equipo UNISCEPT/MIC type 3.



) TABLA |
CONCENTRACION DE LOS ANTIMICROBIANOS USADOS
EN LA PRUEBA DE DIFUSION EN AGAR

Revista Cientifica, FCV-LUZ / Vol. VIII, N2 4, 315-322, 1998

Antimicrobianos Contenido del Disco

Penicilina G 10 unidades
Cloxacilin 5 ug
Ampicilina 10 pg
Cefotaxime 30 g
Triple Sulfa 250 ug
Estreptomicina 10 pg
Gentamicina 10 pg
Neomicina 30 pg
Tetraciclina 30 yg
Nitrofurantoina 300 pg

Polimixina B 300 unidades
Acido Nalidixico 30 ug
Novobiocina 30 ug

Analisis estadistico

El andlisis de los antibiogramas se efectudé comparando
los porcentajes de resistencia de las cepas mediante la prueba
Z, utilizando el MICROSTAT (Ecosoft Inc.1978-85) y por el
analisis de la varianza con el STATISTIX (NH Analytical
Sofware.1987 version 2.02) del paquete estadistico SAS [31].
Con la Prueba de Tukey se establecieron diferencias entre
medias.

RESULTADOS Y DISCUSION

Resistencia a los antimicrobianos

Se detectaron antibidticos en 48 de las 416 muestras de
leche cruda, aisldndose de éstas un total de 75 Enterobacte-
rias, siendo 30 cepas Enferobacter sp., 20 Klebsiella sp, 17 E.
coli, 4 Serratia marcescens, 3 Citrobacter freundii y 1 Proteus
myxofociens.

Dentro del género Enterobacter se encontré que el
56,6% de las cepas eran E. cloacae, 33,4% E. agglomeransy
10% E. aerogenes. Los porcentajes de resistencia frente a los
antibiéticos para estas especies, asi como, la resistencia me-
dia del género se muestran en la TABLA lll. El andlisis de la
varianza permitié establecer diferencias significativas (p< 0,05)
en la resistencia segun el tipo de antibidtico empleado y, au-
sencia de éstas (p> 0,05) entre especies.

Las Enterobacter presentaron resistencia maxima
(100%) frente a cloxacilin, penicilina y novobiocina. Las drogas
més efectivas fueron: el &cido nalidixico y la gentamicina.
Cabe destacar que la gentamicina es recomendada para el
tratamiento de la mastitis producida por Enterobacter [24].

TABLA Il
ANTIMICROBIANOS INCLUIDOS EN EL EQUIPO
UNISCEPT/MIC TYPE 3
Antimicrobiano Rango de Concentr.
(ug/ml)

Betalactamicos
Penicilinas naturales:

Penicilina G 0.03-8
Penicilinas resistente a la penicilinasa:

Oxacilin 0.50-4
Aminopenicilinas:

Ampicilina 0.12-16
Ureidopenicilinas:

Mezlocilin 16-128

Piperacilina 8-128
Carbapenemos:

Imipenem 1-8
Monobactamicos:

Aztreonam 2-16
Betalactamicos e inhibidores de
Betalactamasa:
Amoxicilina/Ac. Clavulanico 2/1-16/8
Ampicilina/sulbactam. 2/1-16/8
Ticarcilina/Ac. Clavulanico 16/2-128/2
Cefalosporinas 1™ generacién:

Cefalotin 2-16

Cefazolin 2-16
Cefalosporinas 2% generacion:

Cefoxitin 2-16

Cefuroxime 2-16
Cefalosporinas 3™ generacion:

Cefotaxime 4-32

Ceftriaxone 4-32
Cefalosporinas 3" generacién con
aumentada actividad antipseudomonas:

Cefoperazona 4-32

Ceftazidime 2-16
Aminoglicésidos:

Gentamicina 1-8

Amikacina 4-32

Tobramicina 1-8
Fluoroquinolonas:

Norfloxacin 4-16

Ciprofloxacina 0.5-4
Macrdlidos:

Eritromicina 0.5-4
Lincomicinas:

Clindamicina 0.5-4
Glucopéptidos:

Vancomicina 2-16

Combinacién Sulfonamidas:
Trimetoprim/Sulfametoxazol

0.5/9.5-8/152
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TABLA 1lI
PORCENTAJE DE RESISTENCIA DEL GENERO Enferobacter FRENTE A LOS ANTIMICROBIANOS

Antimicrobiano

Resistencia (%)

E. cloacae E. aerogenes E. aglomerans X
Cloxacilin 100 100 100 100,02
Penicilina 100 100 100 100,02
Novobiocina 100 100 100 100,02
Ampicilina 50 60 85 65,0a0
Tetraciclina 10 60 40 36,7bc
Nitrofurantoina 10 60 40 36,7bc
Triple sulfa 8 60 12 26,70c
Neomicina 0 25 0 8,3cd
Polimixina B 20 0 0 6,7¢d
Estreptomicina 20 0 0 6,7¢cd
Cefotaxime 14 0 0 4,7cd
Ac. nalidixico 0 0 0 0,0d
Gentamicina 0 0 0 0,0d
a,b,c,d Medias que posean diferentes superindices difieren significativamente (p< 0,05).
TABLA IV TABLA V

PORCENTAJE DE RESISTENCIA DE E. coli FRENTE A
LOS ANTIMICROBIANOS

PORCENTAJE DE RESISTENCIA DEL GENERO Kiebsiella
FRENTE A LOS ANTIMICROBIANOS

Antimicrobiano Resistencia (%) Antimicrobiano K. oxytoca K. pneumoniae X
Cloxacilin 100,02 Cloxacilin 100 100 100,02
Penicilina 100,02 Penicilina 100 100 100,02
Novobiocina 100,02 Novobiocina 100 100 100,02
Ampicilina 20,0b Ampicilina 65 100 82,52
Tetraciclina 40,00 Nitrofurantoina 0 38 18,9
Nitrofurantoina 6,6bc Estreptomicina 24 12,00
Triple sulfa 20,00 Triple sulfa 24 12,00
Neomicina 0,0c Neomicina 0 20 20,0b
Polimixina B 0,0¢ Tetraciclina 0 20 20,00
Estreptomicina 0,0¢ Polimixina B 0 0 0,0b
Cefotaxime 0,0¢ Cefotaxime 0 0 0,0p
Ac. nalidixico 0,0¢ Ac. nalidixico 0 0 0,0b
Gentamicina 0,0¢ Gentamicina 0 0 0,0b

abC\edias que posean diferentes superindices difieren 2bMedias que  posean diferentes superindices difieren

significativamente (p< 0.05).

Las cepas de E. coli mostraron total resistencia a cloxa-
cilin, penicilina y novobiocina (100%); siendo altamente sensi-
bles a cefotaxime, polimixina B, 4cido nalidixico, estreptomici-
na, gentamicina y neomicina TABLA IV. Rahman [28] report6
aislamientos de E. coli, obtenidos a partir de leche mastiticas,
que fueron altamente sensibles a neomicina y gentamicina.
También Kahlon [18] aislé cepas de E. coli, de leche cruda y
pasteurizada, sensibles a polimixina B y estreptomicina. Es de
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significativamente (p< 0.05).

resaltar que la resistencia de E. coli a ampicilina, tetraciclina,
triple sulfa y nitrofurantoina fue mayor a la reportada por otros
autores [3,17].

. Dentro del género Klebsiella se identificaron dos espe-
cies; K. pneumoniae (40%) y K. oxyfoca (60%). Ambas espe-
cies presentaron resistencia elevada a cloxacilin, penicilina,
novobiocina y ampicilina, TABLA V. La resistencia a ampicilina
de Klebsiella ya ha sido reportada [27]. Ante los demés antimi-
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TABLA VI
PORCENTAJE DE RESISTENCIA FRENTE A LOS ANTIMICROBIANOS DE S. marcescens, C. freudiiy P. myxofaciens

Antimicrobiano S. marcescens C. freudii P. myxofaciens
Cloxacilin 1004 1002 1002
Penicilina 1002 1002 1002
Novobiocina 1002 1002 1002
Ampicilina 752 65ab 1002
Nitrofurantoina 752 0c 1002
Estreptomicina ob Oc ob
Triple sulfa ob 33bc ob
Neomicina 0b oc ob
Tetraciclina 752 30b ob
Polimixina B 502 Oc ob
Cefotaxime ob 0c ob
Ac. nalidixico ob 0c ob
Gentamicina ob Q¢ ob

8P\ edias en una misma columna que posean diferentes superindices difieren significativamente (p< 0.05).

crobianos se detectaron bajos porcentajes de resistencia o au-
sencia de ésta. No se encontraron diferencias significativas
(p< 0,05) entre las especies.

Serratia marcescens presentd altos porcentajes de resis-
tencia a cloxagilin, ampicilina, penicilina, novobiocina, polimixi-
na B, nitrofurantoina y tetraciclina, TABLA VI, a pesar de que
los dltimos tres medicamentos incluyen en su especiro de ac-
cidn a esta bacteria. La resistencia a tetraciclina se ha asocia-
do con la presencia de plasmidos que causan reflujo del agen-
te antimicrobiano del citoplasma del microorganismo, y ha sido
reportada en cepas aisladas de humanos en porcentajes simi-
lares a los obtenidos en esta investigacién [7]. Resalta el he-
cho de que las cepas de S. marcescens no fueron resistentes
a estreptomicina, gentamicina, neomicina y cefotaxime, como
se ha observado en otros reportes [19].

Las cepas de Citrobacter freundii, TABLA VI, presenta-
ron resistencia a penicilina, cloxacilin, ampicilina, novobiocina,
tetraciclina y triple sulfa, a pesar de que las sulfas son consi-
deradas de amplio espectro. Se ha reportado la disminucion
de la resistencia a las sulfas en nuestro pais debido al poco
uso dado en los ultimos anos.

La cepa de Proteus myxofaciens, TABLA VI, mostré re-
sistencia a pencilina, cloxacilin, ampicilina, novobiocina y nitro-
furantoina. Es ampliamente conocida la resistencia a nitrofu-
rantoina por estos microorganismos, y aunque la ampicilina es
recomendada contra Proteus (excepto P. vulgaris) [23], en
este aislamiento se observé una total resistencia a ella; igual-
mente ocurrié con la novobiocina, a pesar de tener un espec-
tro de accién reducido que incluye algunas cepas de Proteus
[23]. Aunque se sefala a tetraciclina y polimixina B, como
poco activas frente a Profeus sp. [23] la especie aislada fue
sensible a ellos.

Concentracion Inhibitoria Minima (CIM)

La CIM se define como la concentracién méas baja del
antimicrobiano que inhibe el crecimiento visible del inoculo
bacteriano, y se considera que una bacteria es altamente re-
sistente a una droga cuando la concentracién del antimicrobia-
no necesaria para inhibirla in vitro (CIM) es mayor que la con-
centracién alcanzada por el mismo en suero o tejidos [25].

Para determinar la CIM de un grupo de bacterias de la
misma especie ante un antimicrobiano, se calcula la CIM90; la
cual es definida como la maxima concentracién del antibidtico
gue inhibe el crecimiento del 90% de las cepas [25].

En la TABLA VIl se muestran los resultados de la CIM90
para las cepas aisladas; se observa, que E. coli exhibié CIM30
elevados (resistencia absoluta) sélo frente a 5 antimicrobianos:
oxacilin, penicilina, vancomicina, clindamicina y eritromicina,
los que no se incluyen entre los medicamentos recomendados
para el tratamiento contra este microorganismo en humanos.
Asi mismo, se encontrd que la resistencia de E. coli a ampicili-
na (CIM80=8pg/ml) fue menor que la reportada a nivel hospita-
lario [21]. Sin embargo, algunas cepas de E. coli presentaron
CIMs=>16pg/ml frente a cefazolin, cefoxitin, cefuroxime y cefa-
lotin, asi como una cepa con CIM>128/2pg/ml para ticarcili-
na/ac. clavulanico, situacién ésta que alerta sobre el desarrollo
de resistencia por E. coli a antibiéticos a los que solia ser sus-
ceptible.

S. marcescens mostré resistencia a 12 de los 27 antibié-
ticos probados, exhibiendo altos valores de CIM90 frente a los
betalactamicos oxacilin, penicilina, ampicilina, cefazolin, cefu-
roxime, cefalotin e imipenem. Asi mismo, se obtuvo total resis-
tencia a eritromicina, clindamicina y vancomicina, y a las com-
binaciones de betalactdmicos: amoxicilina/acido clavulanico y
ampicilina/sulbactam (CIM90> 16/8ug/ml). La resistencia a

319



Resistencia a los antimicrobianos y concentracién inhibitoria de enterobacterias / Faria, J. y col.

TABLA Vil
VALORES DE CIM90 {(pg/ml) PARA E. coli, S. marcescens, C. freundii, P. mysofaciens y ESPECIES DE Enterobacter
Y Klebsielia AISLADAS DE LECHE CRUDA

Antibictico B S. C. B E. E! E. K. K
coli marcescens freundii myxofaciens agglomerans cloacae aerogenes oxytoca  pneumoniae

Oxacilin >4 >4 >4 >4 >4 >4 >4 >4 >4
Penicilina G >8 >8 >8 >8 >8 >8 >8 >8 >8
Ampicilina 8 >16 >16 >16 >16 >16 >16 >16 >16
Mezlocilin 16 16 16 16 >128 16 16 16 16
Piperacilina 8 8 8 8 8 8 8 8 8
Cefazolin 2 >16 >16 >16 >16 >16 >16 >16 2
Cefoperazona 4 4 4 4 4 4 4 4 4
Cefotaxime 4 4 4 >32 _ 4 4 4 4
Cefoxitin 2 8 >16 16 #16 e 8 2 2
Ceftazidime 2 2 2 _ 2 2 2 2 2 2
Ceftriazone 4 4 4 =32 4 4 4 4 4
Cefuroxime 2 >16 4 >16 2 _ 16 >16 2 2 _
Cefalotin 8 6 18 516 >16 >16 .18 2 >16
Aztreonam 2 2 2 2 2 2 2 2 2
Imipenem 1 >8 1 4 1 1 >8 1 1
Gentamicina 1 1 1 1 1 1 1
Amikacina 4 4 4 4 4 4 4 4 4
Trobamicina 111 o 1 d o
Ertromicing .omdiie imd o o34 >4 . _.;>4' . i oo >4 >4 >4
Clindamicina | i#A . opd | A o4 >4 >4 >4 s iratiets Sy
Vancomicina | »16 16 516 16 S16° »16 =18 - 18 16
Ciprofloxacina 0.5 0.5 05 0.5 0.5 0.5 0.5 0.5 0.5
Norfloxacin 4 4 4 4 4 4 4 4 4
Trimetropin/ 0.5/9.5 0.5/9.5 0.5/9.5 0.5/9.5 0.5/9.5 0.5/9.5 0.5/9.5 0.5/9.5 0.5/95
sulfametoxazol o
Amoxicilina/  4/2 SI68 . 168 188 =188 168 ~16/8 o 168
ac. clavulanico - . _ . -
Ampicilina/ 21 | =188 2/1 16/8 8/4 8/4 21 4/2 8/4
sulbactam L
Ticarcilina/ 16/2 16/2 16/2 16/2 16/2 16/2 16/2 16/2 16/2

ac. clavulanico

- Resistencia Absoluta. CIM90 Superior a la alcanzable en tejidos o suero.

este Ultimo medicamento se deriva de que Serratia sp. gene-
ralmente, posee betalactamasas que pertenecen a la clase |
de la clasificacion de Richmond-Sykes sobre las que no ac-
than los nuevos inhibidores de la betalactamasas, entre ellos
el sulbactam [27].

Para C. freundii se encontré ClMs elevados con oxacilin,
penicilina, ampicilina, cefoxitin, cefazolin y cefalotin, a pesar de
que los dos Ultimos antibidticos incluyen a Citrobacter dentro
de su espectro de accién. También frente a eritromicina, clin-
damicina, y vancomicina presentaron alta resistencia; y frente
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a amoxicilina/écido clavulanico se encontré un CIM90 elevado
(>16/8pug/ml). Las cepas de C. freundii aisladas en este estudio
mostraron mayor sensibilidad frente a los aminoglicésidos y a
las cefalosporinas de segunda y tercera generacién que los re-
portes para cepas de origen hospitalario [21].

A pesar de que P. myxofaciens no ha sido aislado a par-
tir de humanaos, no se puede ignorar la posibilidad de que en
algln momento ocurra su transmision a través de los alimen-
tos. Para este microorganismo se encontraron MICs elevados
frente a los betalactdmicos oxacilin, penicilina, ampicilina, ce-
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fazolin, cefotaxime, ceftriazone, cefuroxime y cefalotin. Pre-
sentd ademas resistencia a la mayoria de las cefalosporinas
probadas; aunque cefotaxime, ceftriasone y cefuroxime son
antibiéticos recomendados contra Proteus sp. [23]. Tampoco
la eritromicina, clindamicina, vancomicina y amoxicilina/dacido
clavulanico fueron efectivos contra la cepa de P. myxofaciens
aislada.

Para las especies de Enterobacter se encontraron cifras
de CIM90 bastante homogéneas. Dentro de los betalactamicos
se observaron las mayores CIMs con oxacilin, penicilina, ampi-
cilina, cefazolin y cefalotin, debido probablemente a la produc-
cion de betalactamasas por parte de las cepas. Destaca la ele-
vada resistencia de E. aerogenes a imipenem y cefuroxime a
pesar de sefalarse a imipenem como antibidtico de eleccién
para este microorganismo [24]. También para E. agglomerans
se encontré un elevado CIM90 frente a mezlocilin (128 pg/ml).
A pesar, de que cefoxitin no incluye a Enterobacter en su es-
pectro de actividad, las cepas de E. aerogenes se mostraron
sensibles a él (CIM90=8pg/ml). Los aminoglicésidos trimetro-
pin/ sulfametoxazol y fluoroquinolonas resultaron muy efecti-
vos contra todas las especies aisladas de Enterobacter; o que
los confirma como antibiéticos de primera eleccidon segan San-
ford [30]. También las combinaciones de betalactamicos e inhi-
bidores de betalactamasas fueron bastante efectivas; a excep-
cién de amoxicilina/acido clavulanico.

Las cepas de K. oxytoca y K. pneumoniae presentaron
valores de CIM90 muy similares, con excepcion de K. oxytoca
frente a cefazolin y la de K. pneumoniae frente a cefalotin y
amoxicilina/acido clavulanico; todas con alta resistencia, a pe-
sar de que cefazolin es uno de los medicamentos de primera
eleccidn para el tratamiento de estas dos especies de Klebsiel-
la. Los valores del CIM90 més elevados se encontraron dentro
de los betalactamicos con oxacilin, penicilina y ampicilina asi
como con vancomicina, eritromicina y clindamicina. Para los
demas antimicrobianos se encontraron cifras de CIMS0 bajas.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

[1] ABBARF, F.M.; KADDER, H.K. Incidence of antibiotic
resistance E. Coli in Iraqui Milk Products. J. Food Prot.
53 (10):846-848. 1990.

[2] ALBRIGHT J.L,; TICKEY, S.L.; WOODS, G.T. Antibiotics
in Milk, a review. J. Dairy Science. 44:779-807. 1961.

[3] ANDRADE, L.F. Prevalencia de Coliformes en Mastitis
Bovina, Sensibilidad y Resistencia in vitro. Facultad de
Ciencias Veterinarias. Universidad del Zulia. (Trabajo de
Ascenso). 39 pp. 1979.

[4] ASSOC OF OFFICIAL ANALYTICAL CHEMISTS
(AOAC). Official methods of analysis. Milk NE 982:16.
1990.

[6] BAUER, AW.; KIRBY, W.M.; SHERRIS, J.C.; TURCK,
M. Antibiotic susceptibility testing by a standardized

(6]

[10]

[11]

[12]

[13]

[14]

[15]

(18]

(17]

(18]

(19]

[20]

single disk method. Am. J. Clin. Pathol. 45:493-496.
1966.

Bergey's Manual of Determinative Bacteriology.
Eighth Edition. Edit. A. Williams & Wilkins Company,
USA: 290-324. 1974.

BEZANSON, G.S.; KHAKHRIA, R.; BOLLEGRAAF, E.
Nosocomial outbreak caused by antibiotic resistant strain
of Salmonella typhimurium acquired from dairy cattle.
Can. Med. Assoc. J. 128 (4):426-427. 1983.

BRADY, M.S., KATZ, S.E. Antibiotic/Antimicrobial
residues in milk. J. Food Prot. 51 (1):8-11. 1988.

CARLSSON,A.; BJORCK, L. Charm Test Il for
Confirmation of Inhibitory Substances Detected by
Different Microbial Assays in Herd Milk. J. of Food
Protection. Vol. 54.N° 1:32-36. 1991.

CHAGONDA L.S.; NDIKUWERA, J. Antibiotic in milk
supplies in Zimbabwe. J. Food Prot. 52 (10):731-777.
1989.

DIAS, J.C.; HOFER, E. Bacterias Gram negativas resis-
tentes a antimicrobianos en alimentos. Men. Inst. Os-
waldo Cruz. 80 (4):411-421. 1985.

EBERHART, R.J. Coliform mastitis. J.A.V.M.A. 170
(10):1160-1163. 1977.

FARIA, J.F.; RIVERO, Z.; SANTOURO, R. Aislamiento
de Gram negativos en Leches Crudas con Antibidticos.
Revista Cientifica, FCV-LUZ. Vol IV, N® 1:11-16. 1994.

GLATZ, B.A.; BRUDVIG, S.A. Enterotoxin production in
milk by enterotoxigenic E. coli. J. Food Prot.
43:298-299. 1980.

INTERNATIONAL COMMISSION ON MICROBIOLOGI-
CAL SPECIFICATIONS FOR FOODS (ICMSF). Ecolo-
gia microbiana de los alimentos. Volumen Il. Editorial
Acribia S.A. Zaragoza, Espafia. 989 pp. 1980.

JONES, A.M. E. coliin retail samples of milk and their re-
sistance to antibiotics. Lancet ii; 347-350. 1971.

JONHSTON, D.W.; BRUCE, J.; HILL, J. Incidence of
antibiotic resistance E. coli in milk produced in the west
of Scotland. Appl. Bacteriol. 54:77-83. 1983.

KAHLONS, S.; JOSHI, V.K. A note of antibiotics
sensitivity of E. coli isolated from market milk of
Ludhiana city. J. of Food Sci. and Tech. India. 20
(2):86-88. 1983.

LANGLOIS, B.E.; FIZENSTAT, J.; BULL, L.S.; HEMKEN,
R.W. Antibiotic resistance of enteri bacteria isolated from
milk and faeces. J. Dairy Sci. 63 (Suppll.1):124. 1980.

LENNETTE, E.H., BALOWS, A.; HAUSLER, W.J,;
TRUANT, J.P. Microbiologia Clinica. Editorial Paname-
ricana. 3era Edicién.1260 pp. 1982.

321



Resistencia a los antimicrobianos y concentracion inhibitoria de enterobacterias / Faria, J. y col.

[21]

(22]

(23]

(24]

(25]

[26]

(27]

322

LUGO, L.; HARRIS, B.; CONTRERAS, |.; LUGO, |. Gér-
menes prevalentes y sensibilidad in vitro a la cipro-
floxacina. Serie Clinica. Editorial Panamericana. NE
8:13-16. 1989.

MARTINEZ, A. Familia Enterobacteriaceae. Universidad
del Zulia. Facultad de Medicina. Escuela de Bioanalisis.
(Trabajo de Ascenso). 50 pp. 1990.

MARTINEZ, J.L.; MARTINS, 1.S. Inhibidores bacterianos
no leite tipo B comercializado no Municipio de Sao Pau-
lo, SP (Brazil). Rev. Saude Publica. 19(5):421-430.
1985.

MOGOLLON, E. Terapéutica Veterinaria.
América C.A. 2da Edicion. 626 pp. 1987.

NATIONAL COMMITTEE FOR CLINICAL
LABORATORY STANDARDS (NCCLS) Zone diameter
interpretative  standards and equivalent Minimum
Inhibitory Concentration (MIC). Break point for
organism other than Haemophilus. Vol 8, N1 7. 30
pp. 1988.

O’BRIENT, T.F. and the members of Task Force 2.
Resistance of bacteria to antimicrobial agent: Report of
Task Force 2. Rev. Infect. Dis. 9 (suppl.3): S244. 1987.

Editorial

PFIZER S.A. Laboratorios. Inhibiciéon de la Resistencia
en Bacterias Productoras de Betalactamasas. Estu-
dio in vitro. Venezuela. 13 pp. 1992,

(28]

[29]

[32]

[33]

RAHMAN, H.; BORO, B.R. Isolation and antibiogram of
bacterial pathogens producing mastitis. J. of Animal
Health. 29 (1): 49-52. 1990.

RIEDNER, S.; ALBUQUERQUE, A.J.D.; BADKE, M.R;
WEIBLEN, R. Resistencia de bacterias isoladas do leite
de vacas frente a doze drogas antibacterianas. Rev do-
centro-de Ciencias Rurais- Universidade Federal de
Santa Maria. 17 (3): 251-260. 1987.

SANFORD, J.P. Guide to antimicrobial therapy.
Antimicrobial Therapy INC. USA February 1991. 126 pp.
1991.

SAS Institute INC. STATISTICAL ANALYSIS SYSTEM.
SAS User's Guide: Statistics. Cary. North Caroline. USA.
Version 2.02. 1986.

SUAREZ, B.; FERREIROS, C.M. Psychotropic flora of
raw milk: resistance to reversal common disinfectants. J.
of Dairy Research. 58 (1):127-136. 1991.

TODHUNTER, D.A.; SMITH, K.L.; HOGAN, J.S. Serratia
species isolated from bovine intramammary infections. J.
Dairy Sci. 74:1860-1865. 1991.

TYLER, J.; SPEARS, H.; CULLOR, J.; SMITH W,
NELSON R.; MARTIN, J. Antigenic homology among
Gram negative organisms isolated from cattle with
clinical mastitis. J. Dairy Sci. 74:1235-1242, 1991.



	escanear0018.TIF
	escanear0019.TIF
	escanear0020.TIF
	escanear0021.TIF
	escanear0022.TIF
	escanear0023.TIF
	escanear0024.TIF
	escanear0025.TIF

