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RESUMEN: Se realiz6 el aislamiento de Streptococcus suis a partir de pulmones de cerdos con
lesiones neumonicas. Los aidados se identificaron mediante técnicas convencionales y pruebas
bioquimicas. Se determind la sensibilidad in vitro de 16 aislados de S.suisfrente a 10 antimicrobianos
por el méodo de difusion en agar con discos. Se evidenciaron significativamente (P>0, 05) mayores
patrones de resistencia en los aislados més recientes (periodo 2008-2010) con respecto a afios
anteriores (2002-2004). Las frecuencias més altas de resistencia se observaron para oxitetraciclina
68,75% y spectinomicina 93,75% . L os antimicrobianos que mostraron mayor eficacia in vitro fueron
los betalactamicos, sulfametoxazol /trimetoprim y cloranfenicol, todos por encima del 65% de
sensibilidad.

(Palabras clave: Streptococcus suis; cerdos; betalactamicos; antimicrobianos; resistencia)

STUDY OF invitroSENSITIVITY AGAINST DIFFERENT ANTIMICROBIAL IN S.suis
STRAINSASSOCIATED TO PORCINE PNEUM ONIA

ABSTRACT: Streptococcus suis isolation was carried out from lungs with pneumonic lesions on pigs.
I solates were identified by conventional and biochemical tests. The in vitro sensitivity was
determined in sixteen isolates of Streptococcus suis against 10 antimicrobials by the diffusion method
in disk agar. There were significant resistance pattern (P>0, 05) higher than those reported (2008-
2010) in the previous period (2002-2004). The highest frequencies of resistance were observed
for oxytetracycline 68.75% and spectinomicina 93.75% . The most effective in vitro antimicrobials
were betalactamic, sulfamethoxazole/ trimethoprim and chloramphenicol, all above the 65%
sensitivity.
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Streptococcus suis constituye uno de los proble-
mas bacteriolégicos mas importantes de los Ultimos
15 afios en la produccion porcina intensiva. Este agen-
te es uno de los patégenos que causa mayor porcen-
taje de muertes en lechones de todo el mundo y pér-
didas econémicas por costos en tratamiento y profi-
laxis con antibiéticos. Las cepas virulentas de S. suis
pueden afectar a todas las categorias porcinas. Los

signos clinicos mas frecuentes son: meningitis, sep-
ticemia, muerte subita por shock séptico, neumonia,
artritis, endocarditis en crias y abortos en las
reproductoras (1).

Elcerdo es el principal reservorio de esta bacteria,
sinembargo otras especies animales pueden resultar
infectadas (2, 3, 4). S. suis esta ampliamente recono-
cido como un patégeno altamente virulento en seres
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humanos (4, 5, 6). Las personas afectadas general-
mente trabajan en contacto directo con cerdos, por lo
gue se considera una enfermedad profesional.

Un gran nimero de antimicrobianos han sido utili-
zados en el tratamiento de esta entidad en granjas de
todo el mundo. En los ultimos afios se ha observado
un incremento en la resistencia a los farmacos mas
comunmente usados. Esto ha hecho dificil poder ins-
taurar unaterapia antimicrobiana eficaz sinantes rea-
lizar la prueba de sensibilidad. El fendmeno de la re-
sistencia a los antimicrobianos por parte de los agen-
tes causales de enfermedades infecciosas en los ani-
males incide directamente en la salud humana (7). Una
respuesta a dicho fenémeno ha sido la profundizacién
enel estudio de la biologia bacteriana, nuevas formas
de crecimientoy suinteraccién conlos antimicrobianos
endiferentes ecosistemas (8).

La deteccidn precoz del agente causal y el estudio
de la sensibilidad bacteriana a los antibidticos son las
funciones mas importantes de los laboratorios de mi-
crobiologia clinica. Esta informacién permite orientar
la terapéutica una vez que el microorganismo es cono-
cido, generar bases de datos que permitan seleccio-
nar los antibiéticos a utilizar en un tratamiento empiri-
co, desarrollar politicas de uso de antimicrobianos,
impedir la diseminacién epidémica de una cepa viru-
lenta y vigilar la aparicion de nuevos mecanismos de
resistencia (9). Por lo antes mencionado se hace im-
prescindible una estrecha relacién entre la vision de
los veterinarios que afrontan diariamente las infeccio-
nes causadas por S. suis en la producciény la infor-
macion actual generada por diferentes laboratorios, con
el propdsito de destinar estos conocimientos a
optimizar el control de las infecciones causadas por
este importante patdégeno. Elobjetivo del presente es-
tudio es evaluar la sensibilidad in vitro de cepas de S.
suis asociadas a neumonia frente a 10 antimicrobianos.

Para la coleccion e identificacion de los aislados
de S. suis se realizo el cultivo a partir de muestras de
pulmones de cerdos afectados con neumonia durante
los periodos 2002-2004 y 2008-2010. Las muestras
se sembraron en el medio agarsangre Columbia (Oxoid)
suplementado con sangre de ovino al 5%. Los cultivos
se incubaron a 37°C durante 48 horas. Las colonias
presuntivas del género Streptococcus sp. Se identifi-
caron segun los siguientes criterios: presencia de co-
lonias pequefias con hemdlisis alfa, cocos positivos
enlatincién de gran con agrupaciones en cadena. To-
dos los aislamientos se clonaron en el medio Agar
Columbia y después de tres pases sucesivos se
tipificaron por pruebas bioquimicas mediante Api 20
strep Biomeriux, France. Posteriormente se conserva-
ron por liofilizacién con suero equino al 10%.
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La sensihilidad se determiné por el método descrito
por el Comité Nacional para la Estandarizacion de los
Laboratorios Clinicos (NCCLS) 2002 (10). Se inoculd cada
aislado entubos con 5 mL de Caldo Muller Hintony se
crecieron a 37°C en condiciones estaticas hasta alcan-
zar una turbidez equivalente al patrén 0,5de la escala de
McFarland. Se esparcieron 100 uL de dicha suspensién
en placas de Agar Muller Hinton por duplicado. Aconti-
nuacion se aplicaron discos de antibiéticos (Oxoid) con
las siguientes concentraciones: penicilina G 10U,
ampicillin/sulbactam (20ug); norfloxacina (10ug);
gentamicina (10ug); eritromicina (15ug); oxitetraciclina
(30ug); spectinomicina (10ug); cloranfenicol (30ug);
cefalotina (30ug) y sulfametoxazol/trimetoprim (25ug). Las
placas se incubaron a 37°C y se realiz6 lalectura a las
48 horas. Para la clasificacion de los aislados en sensi-
ble, sensibilidad intermediay resistente se utiliz6 el crite-
rio de las tablas establecidas por NCCLS, 2005 (11).

Los resultados obtenidos fueron procesados me-
diante calculos porcentuales (Figura 1). También de
realiz6 un andlisis de varianza entre los aislados obte-
nidos desde el afio 2002-2004 y los correspondientes
alos afios 2008-2010. El paquete estadistico utilizado
fue el InfoStat 2.1 (12).

El 68,75% de los aislados de S. suis mostraron
resistencia maltiple a los antimicrobianos evaluados.
Se presentaron valores de resistencia entre 25y 90%
para P, NOR, CN, E, OXT, SH, C, KF. Se observaron
valores de resistencia entre 1y 24% para SAM, SXTy
no se encontrd 100% de sensibilidad ante ninguno de
los antimicrobianos evaluados. Varios autores hanre-
portado una alta proporcién de cepas resistentes tanto
en cerdos como en humanos (13, 14). Los aislados
mas recientes mostraron mayor resistencia a los
farmacos probados (Figura 2). Resultados similares
fueron obtenidos por Aarestrup etal y Hoa etal. (7, 15)
quienes también observaron aumento de la resistencia
en eltiempo, encasos de cerdos y humanos respecti-
vamente, para macrolidos y tetraciclinas.

Entre un 65 y un 90% de los aislados resultaron
sensibles a la cefalotina, ampicilina/sulbactamy peni-
cilina. En general, los betalactamicos muestran efica-
ciain vitro frente a S. suis, incluso se describe que la
resistencia a las penicilinas en cepas del mismono es
frecuente (16). Nuestros resultados evidencianunva-
lor superior (31.25%) de resistencia con respecto a los
datos publicados por Zhang etal. (17) quienes sefialan
un 9,5% de cepas resistentes a dicho farmacoy pro-
ponen su uso como la principal eleccién en el trata-
miento de estos microorganismos. La emergencia de
cepas resistentes indica que los regimenes terapédti-
cos y la susceptibilidad a esta droga, deben ser esti-
mados con anterioridad al tratamiento.
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P: penidlina; SAM: ampicillin/sulbactam; NOR: norfloxacina; CN: gentamicina; E: eritromicina; OXT: oxiteradclina;
SH: spectinomicina; C: cloranfenicol; KF: cefalotina; SXT: sulfametoxazol/trimetroprim.

FIGURA 1. Porcentge de resistencia de 16 aislamientos de S. suis asociados a neumonias en cerdos frente a diez
antimicrobianos./ Resistance percentage of 16 S. suisisolatesto pneumoniasin pigsagainst 10 antimicrobials.
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P: penidlina; SAM: ampicillin/sulbactam; NOR: norfloxacina; CN: gentamicina; E: eritromicina; OXT: oxitetradclina;
SH: spectinomicina; C: cloranfenicol; KF: cefalotina; SXT: sulfametoxazol/trimetroprim.

FIGURA 2. Porcentgje deresigenciadelosaidamientos de S. suisen cerdosen los periodos 2002-2004 y 2008-2010 frente
ad ez antimicrobianos./ Resi stancepercentage of S. auisisolatesinpigsintheperiod 2002-2004 and 2008-2010 against 10

antimicorbials.

El mecanismo comin de resistencia en géneros
bacterianos afines, especificamente entre los
enterococos, se debe a la producciénde alactamasas
(14). Aungque los mecanismos de resistencia en cepas
de S. suis aun no estan bien dilucidados y hasta aho-
ra, no existen evidencias de produccion de estas
enzimas en cepas de S. suis, algunos estudios afir-
man que las modificaciones enlas proteinas de unién
a la penicilina como alteracion del peso molecular o
disminucidn de la afinidad a este antibidtico estan

involucrados en el sumecanismo de resistencia (18).
Del total de aislados el 81,25% mostraron sensibilidad
frente a sulfametoxazol/trimetoprim. Estos resultados
coinciden con los obtenidos por Zielinski etal. (19) sin
embargo, otros autores como Tarradas etal. (20) des-
criben un 100% de susceptibilidad de las cepas. Las
sulfonamidas fueron disefiadas en un principio para las
infecciones deltacto urinario. La combinacion de es-
tas con el trimetoprim las hizo mucho mas versétiles
por la reaccidn sinérgica que estas drogas causan.
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Sus mecanismos de accioén consisten eninhibir la sin-
tesis enzimatica de manera secuencial del acido félico,
precursor de la timina, imprescindible en la formacion
del &cido nucleico bacteriano.

De los aislados de S. suis estudiados, el 43,75%
mostré sensibilidad frente a la norfloxacina, sin embargo
Zielinski et al. (19) encontraron una sensibilidad superior
(93%). Escudero etal. (21) determinaron que la resisten-
ciaencepas de S. suis alas quinolonas esta relaciona-
da con mutaciones puntuales enlos fragmentos que co-
difican para las topoisomerasa IV. Por otra parte plantean
gue la resistencia se adquiere en dependencia de la
fuoroquinolona que se haya usado conanterioridad. Ellos
estiman que sus aislados fueron seleccionados a partir
de casos previamente tratados con enrofloxacina,
quinolona de segundageneracién similara la utilizada en
nuestro estudio, parala cual se encontraronaltos valores
de resistencia. Esto podria significar un grave problema
para la salud humana, pues alinfectar alhumano pudiera
verse limitado el tratamiento con dichos farmacos frente
acepas resistentes seleccionadas previamente en cer-
dos tratados con estos compuestos.

La sensibilidad a la gentamicina fue de un 50% y
para la spectinomicina de 10%. Estos farmacos del
grupo de los aminoglucosidos tienen granactividad fren-
te a bacterias Gram negativas y mas reducido efecto
frente a las bacterias Gram positivas. Estos resulta-
dos fueron similares a los obtenidos por Tarradas etal
(20). Enun estudio realizado en Argentina con cepas
de S. suis aisladas en cerdos correspondientes a los
afios 1995 -2006 evidencian una sensibilidad del 100%
frente a la gentamicina y una sensibilidad inferior a la
spectinomicina (19).

De los antimicrobianos evaluados, la oxitetraciclina
mostré mayores indices de resistencia in vitro.
Gottschalk etal. (22) sefiala que latendencia debe ser
evitar el uso de las tetraciclinas debido al incremento
enlaresistencia observado enlos Ultimos afios funda-
mentalmente en cepas del serotipo 2. Martel et al. (23)
demostraron la trasferencia horizontal de genes erm
(B) de resistencia a las tetraciclinas. Secuencias idén-
ticas estabanpresentes enaislados de S. suis de cer-
dos y estreptococos humanos. Ye etal. (24) plantean
gue la difusién en su pais de cepas S. suis ST7-tetM
(resistentes a las tetraciclinas) representa un modelo
de la presion selectiva que puede conducir a la apari-
cion de bacterias como patdgenos virulentos en huma-
nos. El caso de S. suis es un signo indicativo que
patégenos presentes enlos animales pueden resultar
importantes problemas de salud publica, si no se adop-
tanlas medidas pertinentes para evitar eluso indiscri-
minado de antimicrobianos en la alimentacién animal.
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El porcentaje de sensibilidad a la eritromicina fue
de un 56,25%, por encima de los resultados obtenidos
por diferentes autores (20, 22), quienes no recomien-
dan el uso de macrolidos en el tratamiento de este tipo
de agente por los efectos discretos obtenidos. Por otra
parte esta familia de antibiéticos parece inhibir la sin-
tesis de polisacaridos y de esta manera, degradarian
la proteccién de la superficie de formaciones de
biopeliculas. Estos antimicrobianos podrian tener un
efecto inmunomodulador logrando impedir sefiales
bacterianas (7).

En el estudio se incluyd el cloranfenicol, farmaco
del grupo de los fenicoles. Esta droga tiene buena ac-
tividad frente a microorganismos Grampositivos, ade-
mas es capaz de alcanzar concentraciones altas en
liquido cefalorraquideo, por lo que se usa en el trata-
miento de meningitis asociada a cepas altamente viru-
lentas del serotipo 2. En nuestro trabajo se observé un
68,75% de sensibilidad en los aislados estudiados,
similar a los obtenidos por Tarradas et al. (20). Sin
embargo, dentro de este grupo de antimicrobianos se
recomienda el fluorfenicor, una variante farmacologica
reciente que no tiene los efectos adversos del
cloranfenicol asociadas a anemia. En numerosos es-
tudios, aislados de S. suis han mostrado alta sensibi-
lidadfrente esta novedosa variante (14, 17, 19). Seria
conveniente evaluar la sensibilidad de este compuesto
para nuestros aislados.

El uso de los antibidticos es irremplazable en la
terapéutica de las enfermedades producidas por S. suis
y su forma de administracién depende de la
epidemiologia de la infeccion. Los antimicrobianos mas
usados en lasraciones sonlas tetraciclinas y tylosina
como promotores del crecimiento y terapéuticos en
producciones de cerdos (25), los cuales no son los
recomendables en las infecciones por S. suis como
muestran nuestros resultados y otros autores Martel
etal. (23); Ye et al. (24) y Gottschalk et al. (26). La
resistencia de nuestros aislados alas fluoroquinolonas
y otros farmacos, asi como la variedad de patrones de
resistencia identificados, corroboran la emergencia de
esta problematica, lo cual es de granimpacto para la
salud animal y humana considerando el potencial
zoondtico de esta entidad.
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