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Sr. Editor: Tras la comunicacion en 2005 por Hakanen
et al. de un patron no convencional de resistencia a quino-
lonas en Salmonella enterica no tifodea (SNT), que siendo
sensibles a acido nalidixico mostraban sensibilidad dismi-
nuida a ciprofloxacino, se ha constatado progresivamente
un incremento de este fenotipo [1]. Este patron requiere la
administracion de mayores concentraciones de fluoroqui-
nolonas para prevenir la seleccion in vivo de mutaciones
adicionales que resulten en resistencia de alto nivel, por lo
que su deteccion es importante [2]. En 2015 publicamos un
estudio en el que su incidencia en la serie pedidtrica estu-
diada (2011-2013) era escasamente relevante [3]. Sin em-
bargo, apoyabamos la necesidad de su vigilancia periodica
para detectar cualquier cambio de tendencia, aun cuando
clinicamente pudiera ser una cuestion poco trascenden-
te al desaconsejarse, de existir otra alternativa, el uso de
quinolonas en el paciente pediatrico. Con esta finalidad de
busqueda activa, y partiendo del estudio mencionado, se
analizan los datos de sensibilidad in vitro a ciprofloxacino
de cepas de SNT responsables de gastroenteritis aguda. En
el Hospital Infantil Universitario Nifio Jesus de Madrid, se
estudiaron de forma prospectiva 324 cepas de SNT corres-
pondientes al periodo 2014-2019. Para establecer periodos
comparables en numero de afios al estudio previamente
realizado, se definieron dos tramos temporales: 2014-2016
y 2017-2019, estudiandose 192 y 132 cepas, respectiva-
mente. El cultivo y la identificacion de los aislados se rea-
lizaron mediante medios de cultivo y pruebas habituales.
El estudio de sensibilidad a dcido nalidixico se determind
mediante microdilucion (Vitek® 2 Compact, bioMérieux, Inc.;
Durham, North carolina, USA). La sensibilidad a ciprofloxa-
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cino se realizo mediante difusion en gradiente (E test MIC
Evaluator™, Oxoid Ltd. Basingstoke, Hants, England) apli-
cando, de acuerdo a publicaciones previas, un valor de CMI
de 0.125-1 mg/L como definicion de sensibilidad disminuida
a ciprofloxacino [4-6]. En cada periodo de estudio se con-
sidero solo el primer episodio de gastroenteritis aguda por
SNT de cada paciente. Se detecta una tendencia global en el
tiempo al incremento de aislados de SNT que exhiben un fe-
notipo no clasico de resistencia a quinolonas. Esta deriva se
manifiesta en el ultimo periodo estudiado en el que un 17%
de las cepas lo exhiben frente a un 3% y 4% de las cepas
estudiadas en los periodos 2011-2013 y 2014-2016, res-
pectivamente. Se observa ademads que en el intervalo 2017-
2019, un 37% de las cepas muestran el fenotipo clasico de
resistencia a quinolonas frente a un 63% con fenotipo no
convencional, de modo que este ultimo parece tender no
solo a incrementarse en el tiempo sino a superar ademas
al fenotipo clasico (tabla 1). Estos resultados evidencian y
confirman, tal como apuntabamos en el estudio previo, la
importancia de una vigilancia activa para detectar cambios
o tendencias en su incidencia. La determinacion de la CMI
de ciprofloxacino en cepas sensibles a dcido nalidixico seria
eficiente en nuestro medio en el momento actual, si bien
es cierto que en pediatria no se recomienda el empleo de
ciprofloxacino de existir otras alternativas terapéuticas. Sin
embargo, la evolucion detectada en este estudio constituye
una llamada de atencion a conocer su incidencia y a pro-
mover su vigilancia sobre todo en pacientes no pediatricos,
mds si cabe cuando este fenotipo estd mediado por pldsmi-
dos, con su consiguiente capacidad de diseminacion vy re-
percusion clinico/epidemioldgica, y cuando se ha detectado
la coexistencia de determinantes plasmidicos de resistencia
a quinolonas (DPRQ) con B-lactamasas de espectro exten-
dido en el mismo plasmido de modo que la presion selectiva
por fluoroquinolonas podria conducir a la aparicion y ex-
pansion de cepas de Salmonella spp. multirresistentes [7,8].
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Tabla 1 Sensibilidad de Salmonella enterica no tifoidea a acido
nalidixico y ciprofloxacino

2011-2013° CMI NAL =32 mg/L CMI NAL <16 mg/L
(38) (108)
Ccmicip CmICIP Ccmicip Cmicip
<0,06 mg/L 0,125-1 mg/L <0,06 mg/L 0,125-1 mg/L
(0 (38) (104) (4
2014-2016 CMI NAL =32 mg/L CMI NAL <16 mg/L
(59) (137)
CMICIP CMmICIP CMICIP CMICIP
<0,06 mg/L 0,125-1 mg/L <0,06 mg/L 0,125-1 mg/L
© (55) (130) )
2017-2019 CMI NAL 232 mg/L CMINAL <16 mg/L
(13) (119)
CmICIP CmICIp CmICIp CmICIP
<0,06 mg/L 0,125-1 mg/L <0,06 mg/L 0,125-1 mg/L
) (13) 97) (22)

NAL 4cido nalidixico. Sensible: CMI <16 mgL, resistente: CMI 232 mg/L
CIP ciprofloxacino. Sensible: CMI <0.06 mg/L, sensibilidad disminuida: CMI 0.125-1 mg/L

Datos de Gonzalez-Abad et al [3]
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