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RESUMEN

INTRODUCCION: la nasofaringe humana es un reservorio natural de bacterias potencialmente patogenas, agentes etiologicos importantes
de infecciones comunes que afectan a todas las edades, en particular a la poblacion infantil. OsseTivo: conocer la prevalencia de
estos patdgenos potenciales en nifios sanos. MEtopos: tomando en cuenta las exigencias bioéticas establecidas para este tipo de
estudio, en 2002, se realiz6 un estudio transversal descriptivo de portadores en 318 estudiantes de una escuela primaria de La
Habana. A los escolares se les tom6 un exudado de la faringe y los padres respondieron un cuestionario donde se indagé sobre
factores de riesgo que influyen en el estado del portador (edad, sexo, hacinamiento, condicion de fumador pasivo, antecedente
de enfermedad respiratoria infecciosa o alérgica). La muestra se tomé en la escuela, se sembr6 directo en los medios de cultivo
y las bacterias aisladas se identificaron por métodos convencionales y el sistema APl NH. ResuLtapos: el porcentaje de portadores
de bacterias potencialmente patogenas fue elevado (55 %), prevalecieron: Staphylococcus aureus (33,6 %), estreptococos b-
hemoliticos (17,3 %) y Streptococcus pneumoniae (11,6 %). Dentro de los estreptococos b-hemoliticos predominé el grupo G
(49 %), seguidos del A'y C con 18,2 % de portadores en cada grupo. La edad fue un factor de riesgo significativo (p< 0,05), con
porcentajes de portadores mas elevados en los nifios de 10 (60 %), 11 (75,5 %) y 12 afios (77,3 %). Existio resultado
estadisticamente significativo entre los portadores de meningococo y el hacinamiento (p= 0,043). Predominé la asociacién de
S. aureus mas estreptococos -hemoliticos (27,9 %), sobre todo en los nifios alérgicos (p< 0,05). Neisseria lactamica se aislo en
29,6 % e impidi6 la colonizacion por N. meningitidis (p= 0,0004). ConcLusIONEs: esta investigacion posibilité conocer los
patrones de colonizacién de bacterias potencialmente patégenas en la faringe de nifios sanos y su asociacion con los factores de
riesgo investigados.

Palabras clave: portadores asintomaticos, bacterias potencialmente patdgenas, colonizacion nasofaringea, factores de riesgo,
enfermedades alérgicas respiratorias.

INTRODUCCION

La nasofaringe humana es colonizada por bac-
terias potencialmente patdgenas (BPP), agentes
etiolégicos importantes de infecciones del tracto
respiratorio que afectan a todas las edades, sobre

todo a los nifios y ancianos. La infeccion respira-
toria (IR), abarca un complejo y heterogéneo
grupo de entidades nosoldgicas que se caracteri-
zan por su diversidad clinica, etiologia variada y
corta evolucién. La mayoria afecta al tracto
respiratorio superior, tienen un desarrollo benigno
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y ocasionan elevadas tasas de morbilidad y
mortalidad. Entre las principales BPP que causan
IR se sefialan: Staphylococcus aureus, Haemo-
philus influenzae, Moraxella catarrhalis,
Streptococcus pneumoniae, Streptococcus
pyogenes y Neisseria meningitidis. Estas bacte-
rias colonizan la nasofaringe de los individuos
sanos y contribuyen al desarrollo de infecciones
locales o invasivas. Su presencia a ese nivel origi-
na el estado de portador sano, persona que alberga
un agente infeccioso sin presentar signos o
sintomas clinicos de enfermedad y que puede cons-
tituir una fuente potencial de infeccion.*?

Diversos son los factores de riesgo que favo-
recen el estado de portador y entre ellos se sefia-
lan: edad, sexo, condicion de fumador pasivo,
hacinamiento, ausencia de lactancia materna,
tratamiento con esteroides, antimicrobianos o
inmunosupresores, asi como el antecedente de
enfermedades del tracto respiratorio superior
(infecciosas o alérgicas). Todos estos factores
promueven la transmision de patogenos respirato-
rios, predisponen asi a infecciones frecuentes y
recurrentes que impiden a su vez, la recuperacion
completa de los tejidos afectados y conducen a
una enfermedad severa.?

Tomando en cuenta que la transmisién de
BPP ocurre por via respiratoria y que las infeccio-
nes provocadas son un problema pediatrico impor-
tante, el objetivo de esta investigacidn fue conocer
la prevalencia de portadores faringeos de BPP en
nifios sanos de una escuela primaria de La Habana,
asi como identificar los factores de riesgo asociados
al estado de portador.

METODOS

En el afio 2002, cumpliendo con las exigencias
bioéticas regulatorias establecidas, se realizé un
estudio transversal descriptivo de portadores de
BPP en alumnos de una escuela primaria de Ciu-
dad de La Habana. De un total de 380 escolares
con edades comprendidas entre 5y 12 afios, 318
cumplieron con los requisitos establecidos para
participar; se incluyeron nifios sanos de los 2 sexos,
cuyos padres dieron su consentimiento informado
de participacién por escrito y se excluyeron los
gue estuvieron bajo tratamiento con medicamentos
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capaces de modificar su estado inmunoldgico, los
que recibieron antimicrobianos 7 d antes de la toma
de muestray los nifios cuyos padres no manifesta-
ron su consentimiento de participacion.

Cada padre o tutor llené una encuesta validada
en estudios anteriores. En ella se indagé sobre los
factores de riesgo siguientes: edad, sexo, hacina-
miento, condicién de fumador pasivo y el antece-
dente de enfermedades respiratorias infecciosas o
alérgicas (asma, rinitis o bronquitis).

A los nifios se les tomo en la propia escuela,
un exudado de la faringe. Se utiliz6 un hisopo de
algodon estéril y un depresor lingual para visualizar
mejor la orofaringe. La muestra se tomo en el
horario de la mafiana e inmediatamente se sembro
en placas de Petri con agar Thayer Martin
(Merck), mas sangre desfibrinada de carnero 5 %
y una mezcla de inhibidores (VCN) compuesta por:
vancomicina (3 mg/mL), colistina (750 mg/mL),
nistatina (1 250 mg/mL) (bioMérieux) y agar
Mueller-Hinton (Merck) mas sangre de carnero
desfibrinada 5 %. Las placas inoculadas se trasla-
daron al laboratorio de microbiologia en un lapso
de tiempo no mayor de 2 h, lugar donde se
estriaron e incubaron a 37 °C durante 24-48 h,
en atmosfera himeda con 5 % de CO,. Se selec-
cionaron y reaislaron todas las colonias sugeren-
tes de S. aureus, H. influenzae, M. catarrhalis,
S. pneu-moniae, estreptococos B-hemoliticos
(EBH) y N. meningitidis. Su identificacion
presuntiva se realiz6 por los métodos convencio-
nales*y el sistema API NH (bioMérieux). La con-
firmacién de la identificacion de S. aureus, EHB,
S. pneumoniae y N. meningitidis, se realizé por
aglutinacion con latex, empleando los sistemas
comerciales siguientes (bioMérieux): Staphylide-
Test; Slidex Strepto-Kit (A.B.C.D.F.G); Slidex
Meéningite-Kit.

En el andlisis estadistico se utilizo el software
de dominio publico “R” (http://www.r-project.org)
en su implementacion para Windows. Para rela-
cionar el estado de portador con los factores de
riesgo recogidos en la encuesta se emplearon los
diferentes métodos estadisticos: estimacién pun-
tual y por intervalos de confianza de proporciones
de interés (método aproximado de Wilson), asi
como razon de disparidades (odds ration), tablas
de contingenciay pruebas de significacién asocia-
das (chi-cuadrado y Fisher), regresion logistica para
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modular la relacion entre una variable dicotomica
considerada como respuesta y otras variables
explicativas. Aunque, en cada prueba de significa-
cién realizada se enumerd el valor de p, en princi-
pio, se considerd como significativo si p< 0,05.

RESULTADOS

El porcentaje de portadores de BPP fue ele-
vado (175/55 %) y la prevalencia de los micro-
organismos aislados fue la siguiente: S. aureus
(107/33,6 %), EBH (55/17,3 %), S. pneumoniae
(37/11,6 %), N. meningitidis (22/6,9 %) y M.
catarrhalis (4/1,3 %) (fig. 1).

Entre los EBH sobresalié el grupo G (27/49 %),
el A'y C mostraron los mismos porcentajes de
portadores (10/18,2 %), seguidos por el B (6/10,9 %),
mientras que los grupos F y D obtuvieron los
porcentajes mas bajos (1/1,8 % para cada uno).
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En las 22 (6,9 %) cepas de N. meningitidis
aisladas, 20 (90,9 %) fueron no agrupables (NA)
y 2 (9,1 %) se clasificaron como serogrupo Y.
Se encontraron otras especies no patdgenas de
Neisseria: N. lactamica (95/29,6 %) y N. poly-
saccharea (1/0,3 %). En los nifios colonizados
por N. lactamica, no se aislé6 N. meningitidis
(p=0,0004).

Al analizar los factores de riesgo y la condi-
cién del estado de portador (tabla 1), segin el mé-
todo de regresion logistica, se observé diferencia
estadisticamente significativa entre la colonizacion
por N. meningitidis y el hacinamiento (p=0,043).
Excepto para los portadores de M. catarrhalis, la
edad fue una variable significativa (p= 0,031); se
detecto una tendencia al aumento en los nifios de
10 (27/15,4 %), 11 (34/19,4 %) y 12 afios (77,3 %),
para el resto de los factores investigados no se
observo una relacién estadisticamente significa-
tiva (p> 0,05).

Fig. 1. Porcentajes de

portadores de bacterias

potencialmente patégenas

1,3 en la faringe de los escolares

| investigados. Ciudad de La

S. aureus EBH

S. pneumoniae N. meningitidis

M. catarrhalis Habana, 2002.

TABLA 1. Andlisis de los factores de riesgo y el estado de portador, seglin el método de regresion

logistica. Ciudad de La Habana, 2002

Factores
de riesgo S. aureus EBH S. pneumoniae N. meningitidis M. catarrhalis
Valor de p

Edad 0,039" 0,003" 0,003" 0,034~ 0,326
Sexo 0,214 0,180 0,186 0,755 0,307
Hacinamiento 0,659 0,212 0,211 0,043 0,998
Fumador pasivo 0,738 0,644 0,644 0,984 0,991
Antecedente IR 0,711 0,331 0,331 0,736 0,998

* Diferencia estadisticamente significativa (p< 0,05), EBH: estreptococos B-hemoliticos.
Fuente: Encuestas del estudio.
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Aunque el antecedente de enfermedad respi- Predominaron los escolares colonizados por
ratoria alérgica no fue un factor de riesgo impor- 1 (133/76 %) y 2 (35/20 %) BPP, prevalecio la
tante, entre los nifios con ese antecedente se asociacion de S. aureus mas EBH (12/27,9 %),
constatd un ligero predominio de portadores (109/ seguida por la de S. aureus con S. pneumoniae
/57,4 %) (fig. 2) y al identificar las BPP en este (10/23,3 %). Ademas, en los estudiantes con
grupo (tabla 2), se observo una prevalencia de S. mas de una BPP, el antecedente de enfermedad
aureus (66/61,7 %), EBH (36/65,5 %) y S. respiratoria alérgica fue significativo (p< 0,05)
pneumoniae (19/51,4 %). (tabla 3).

TABLA 2. Distribucién porcentual de las bacterias potencialmente patégenas,
segun antecedentes de alergia. Ciudad de La Habana, 2002

Antecedentes No de antecedentes

BPP de alergia de alergia Total

n (%) n (%) n (%)
S. aureus 66 (61,7) 41 (38,3) 107 (47,6)
EBH 36 (65,5) 19 (34,5) 55 (24,5)
S. pneumoniae 19 (51,4) 18 (48,6) 37 (16,5)
N. meningitidis 10 (45,5) 12 (54,5) 22 (9,7)
M. catarrhalis 4 (100) 0 (0) 4 (1,7)

BPP: bacterias potencialmente patoégenas, EBH: estreptococos -hemoliticos.
Fuente: Encuestas del estudio.
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Fuente: Encuestas del estudio.
Fig. 2. Portadores y no portadores
de bacterias potencialmente 0 r
patogenas, segln antecedentes de Antecedentes de alergia No antecedentes de alergia
alergia. Ciudad de La Habana.
2002. O Portador O No portador

TABLA 3. Asociaciones bacterianas detectadas en los portadores y su relaciéon con antecedentes de alergia.
Ciudad de La Habana, 2002

Casos Antecedentes de alergia

Asociaciones bacterianas Si* n (%) No n (%)
S. aureus + EBH 12 (27,9) 9 (75) 3 (25)
S. aureus + S. pneumoniae 10 (23,3) 8 (80) 2 (20)
S. aureus + N. meningitidis 5 (11,6) 1 (20) 4 (80)
S. aureus + N. meningitidis + EBH 4 (9,3) 2 (50) 2 (50)
S. aureus + N. meningitidis + S. pneumoniae 1(2,3) 0 1 (100)
S. aureus + EBH + S. pneumoniae 1(2,3) 1 (100) 0

S. aureus + EBH + M. catarrhalis 1(2,3) 1 (100) 0

EBH + S. pneumoniae 3(7,1) 2 (66,7) 1 (33,3)
S. pneumoniae + N. meningitidis 5 (11,6) 2 (40) 3 (60)
S. aureus + EBH + S. pneumoniae + N. meningitidis 1(2,3) 0 1 (100)
Total 43 (100) 26 (60,5)* 17 (39,5)

“ Diferencia estadisticamente significativa (p< 0,05), EBH: estreptococos B-hemoliticos.
Fuente: Encuestas del estudio.
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DISCUSION

Los resultados obtenidos demuestran que la
prevalencia de BPP fue elevada. El porcentaje de
portadores super6 el descrito por Borer y otros
(40,3 %),® fue similar al obtenido en Portugal
(52,8 %)°® e inferior al notificado en preescolares
de Cuba (97,5 %),” Venezuela (40,8 %)8 y Japdn
(90,4 %).2

S. aureus constituyé la BPP con mayor pre-
valencia en este trabajo y aungue el porcentaje de
portadores obtenido fue ligeramente inferior al
rango descrito en la literatura (40-50 %),%° supe-
ro al sefialado por otros investigadores.”!* Los por-
tadores de S. aureus representan un riesgo
potencial para la adquisicion y el desarrollo de in-
fecciones (nosocomiales o adquiridas en la comu-
nidad), la reduccion de este microorganismo puede
contribuir a la disminucion de esos procesos.”®

Las cepas de EBH ocasionan manifestacio-
nes clinicas diversas; procesos que dependeran de
la especie que los produzca, de su patogenicidad y
virulencia, de la puerta de entrada de la infeccion,
asi como de los tejidos infectados y la respuesta
del hospedero. El grupo A (S. pyogenes) provoca
una gran variedad de infecciones y secuelas, s
mas frecuente en los nifios, adolescentes y adultos
jovenes, aunque no son exclusivos de ellos.*? El
porcentaje de portadores de EBH de este estudio
coincidié con cifras referidas en la literatura
(5-28 %), donde se plantea que las variaciones de
la colonizacion dependen de la edad, el area geo-
grafica y la época del afio.®®® Villasusa y otros
observaron en preescolares de un circulo infantil
de La Habana, porcentajes inferiores de EBH grupo
A (4,4 %), sin embargo, en Nicaragua, Meza des-
cribe un resultado superior (8,5 %).*

La prevalencia de portadores de los EBH gru-
pos G y C superd las cifras notificadas por otros
autores.®3%> No obstante, en el caso del EBH grupo
B el porcentaje obtenido en este trabajo fue infe-
rior a 12,5 %, descrito por Castellano y otros.

Est4 bien documentada que la colonizacion
nasofaringea por S. pneumoniae en los individuos
sanos fluctta entre 30 y 70 %.%? En este estudio la
prevalencia de portadores de neumococo fue infe-
rior a la descrita en dos regiones diferentes de la
India: urbana (53,2 %) y rural (46,6 %);* porcen-
tajes inferiores sefialan también Bogaert y otros?

asi como la Organizacién Panamericana de la
Salud.*® Segln esta organizacion, S. pneumoniae
ocasiona la muerte de 20 a 25 % de los menores
de 5 afios, por infecciones focales (otitis, sinusitis),
enfermedades invasivas (sepsis, neumonia, menin-
gitis, artritis, peritonitis) y neumonia de la comuni-
dad. El incremento del nidmero de cepas de
neumococo resistentes a los antimicrobianos,
especificamente a la penicilina, es un factor deter-
minante en el desarrollo de sepsis, pero la disponi-
bilidad actual de las vacunas contra este patdgeno
potencial ayudan a prevenir las infecciones
neumocacicas y disminuyen las tasas de porta-
dores.1?

El conocimiento de los aspectos de la epi-
demiologia de la enfermedad meningocdécica (EM)
es un tema trascendental para muchas regiones
del mundo. No esta totalmente esclarecido el pa-
pel que desempefian los portadores sanos de
N. meningitidis, ni las relaciones existentes entre
estos y los individuos con procesos invasivos. Los
portadores nasofaringeos de meningococo son el
reservorio y su principal fuente de transmision y
diseminacion, se demuestra también que el estado
del portador genera anticuerpos bactericidas
protectores contra la EM.Y

El porcentaje de portadores de N. meningitidis
detectado se correspondié con lo sefialado para
periodos endémicos en grupos similares.’®* Sin
embargo, este resultado supero los valores descri-
tos por otros autores: 4,3 %?y 1,5 %;% cifras que
distan significativamente de las detectadas en los
colectivos cerrados (20,0 %).%°

El predominio de cepas de N. meningitidis no
epidemiogénicas puede estar favorecido por la in-
munizacion manteniday sistematica que se realiza
en Cuba desde 1991 con VA-MENGOC-BC®
(vacuna antimeningococica cubana contra los
serogrupos By C).*’

M. catarrhalis coloniza el tracto respiratorio
humano y en los Gltimos afios se identifica como
agente causal de diversos procesos infecciosos
(bronconeumonia, otitis media, sinusitis, laringitis,
queratitis, enfermedades sistémicas) e infecciones
nosocomiales; su presencia en la nasofaringe es
mas frecuente en las edades tempranas de la vida.?
Aunque la prevalencia de portadores detectada
coincidié con otros autores,”?? Leafios-Miranda
y otros en México, describen cifras méas elevadas
(22,9 %).%



En Japon se detectdé una mayor prevalencia
de portadores de BPP (90,4 %) con porcentajes
mas elevados de S. pneumoniae (60,3 %) y M. ca-
tarrhalis (19,9 %); sin embargo, la colonizacion
por S. aureus (34,6 %) fue similar a la de este
trabajo.®

Coincidiendo con los datos de Neto y otros® la
edad fue un factor de riesgo para los portadores
de S. pneumoniae, aunque para otros autores esta
variable no es significativa.®? Al igual que en
este trabajo, Arreaza y Vazquez?®® sefialaron al
hacinamiento como un factor de riesgo esta-
disticamente significativo para el estado de por-
tador de N. meningitidis. Sin embargo, para
Bogaert y otros,? la edad y la asociacion del
meningococo con S. pneumoniae resultaron
estadisticamente significativas.

Las principales asociaciones bacterianas de
este estudio no coinciden con los resultados de in-
vestigaciones similares.®!! Para Guevaray otros!
fue més frecuente la colonizacion simultanea de
S. pneumoniae con M. catarrhalis (27 %), mien-
tras que, para Castellano y otros predomind la
presencia de H. influenzae mas S. pneumoniae
(26,7 %).2

La respuesta alérgica causa un deterioro de la
actividad mucociliar, que propicia un incremento
de la colonizacion nasofaringea por patégenos po-
tenciales. Los individuos alérgicos y portadores de
BPP experimentan sintomas mas severos de su
enfermedad cuando se comparan con los no por-
tadores.?

La presencia de S. aureus con EBH o S. pneu-
moniae se asocié de manera significativa con el
antecedente de una enfermedad respiratoria
alérgica, resultado que se correspondié con el de
Borer y otros.®

Existen evidencias de que el estado de porta-
dor de S. aureus propicia una evolucion desfavo-
rable de la enfermedad alérgica, debido al
incremento de la liberacion de histamina antigeno-
especifica, importante mediador de la respuesta
alérgica inmediata.?®? Ademas, muchas cepas de
S. aureus producen superantigenos, sustancias
capaces de alterar la respuesta inmunomoduladora
y ocasionar un efecto proinflamatorio.?®

Acorde con lo descrito por Gluck y Gebbers,?
las asociaciones bacterianas que tuvieron el ante-
cedente de enfermedad respiratoria alérgica mos-
traron unarelacion significativa.
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Hay que destacar que en ninguno de los
portadores de N. meningitidis se aislé N. lac-
tamica, especie no patdgena gque coloniza con fre-
cuencia la nasofaringe de la poblacion infantil. Se
sabe que su presencia a este nivel induce una
respuesta inmune protectora contra el menin-
gococo. La relacion antigénica entre ambas espe-
cies es objeto de andlisis y se plantea la posibilidad
de obtener vacunas de N. lactamica que confie-
ran proteccion contra N. meningitidis.*®

La continuacion de los estudios de portadores
nasofaringeos de BPP en la poblacidn infantil y su
asociacion con factores de riesgo y enfermedades
respiratorias alérgicas, proporcionara datos de gran
valor clinico epidemiolodgico y esclarecera aspec-
tos no dilucidados totalmente en relacion con el
papel que desempefian las infecciones bacterianas
en los procesos alérgicos. Ademas, la disponibili-
dad de vacunas contra los principales patdgenos
que colonizan la nasofaringe, ayudaria a disminuir
de forma significativa los procesos clinicos
invasivos; también se puede evaluar la influencia
de estos preparados vacunales sobre el estado del
portador y los procesos alérgicos.

Nasopharyngeal colonization by potentially pathogenic
bacteria found in healthy children from an elementary
school

ABSTRACT

INTRODUCTION: human nasopharynx is a natural reservoir of
potentially pathogenic bacteria which are important etiological
agents of common infections that affect all age groups,
particularly the child population. OssecTive: finding out the
prevelance of these potential pathogens in healthy children.
MeTHops: Taking into account the bioethical requirement set for
these kind of study in 2002, a descriptive cross-sectional study
of carriers was performed on 318 pupils from an elementary
school in Havana. Samples from their pharynx were taken for
testing and their parents answered a questionnaire on the risk
factors affecting the condition of the carrier (age, sex, crowding,
passive smoking, history of infectious or allergic respiratory
disease). The sample was taken at the school, then the smear
was directly placed in the culture media and the isolated bacteria
were identified by conventional methods and by the APl NH
system. ResuLTs: the percentage of potentially pathogenic bacteria
carriers was high (55 %) in which Staphylococcus aureus (33.6 %),
hemolytic streptococci b (17.3 %) y Streptococcus pneumoniae
(11.6 %). Among the hemolytic streptococci &, the group G (49 %)
predominated, followed by A and C with 18.2 % of carriers in
each group. Age was a significant risk factor (p< 0.05), being the
highest percentages of carriers in children aged 10 (60 %), 11
(75.5 %) and 12 (77.3 %) years. There was statistically
significant relation between meningococcal carriers and
crowding (p= 0.043). The association of S. aureus plus hemolytic
streptococci B (27.9 %) predominated, mainly in allergic children
(p< 0.05). Neisseria lactamica was isolated in 29.6 % and
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prevented the colonization by N. meningitidis (p= 0.0004).
ConcLuslions: this research study made it possible to identify the
patterns of nasopharyngeal colonization by potentially
pathogenic bacteria in healthy children and their association
with the studied risk factors.

Key words: asymptomatic carriers, potentially pathogenic
bacteria, nasopharyngeal colonization, risk factors, allergic
respiratory diseases.
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