LA INTOXICACION DE ORIGEN ESTAFILOCOCICO
Y SU PROFILAXIS *

G. SUAREZ FERNANDEZ

(Departamento de Microbiologia. Facultad de -Farmacia. Barcelona)

Colegas y amigos:

No pasar por alto un deber tradicional —por ejemplo, el de presentar y sa-
ludar a un honroso invitado—— representa o simboliza un momento grato, una gran
satisfaccién y asimismo lo que distingue. El profesor Guillermo Sudrez es insigne
por su labor cientifica —conocida de todos— y el rito académico de dedicarle
unas_palabras iniciales de salutacion enaltece la funcion secretarial, para mi
tnica en su género. .

Quien a renglon seguido va a exponeros los resultados de una investigacion,
tiene la carrera de Veterinaria y es catedrdtico de Microbiologia en la Facultad .
de Farmacia de la Universidad de Barcelona. Dirige el Departamento corres-

pondiente 'y, en el quehacer administrativo, ha sido Vicedecano y-Decano en
funczones

Explica con claridad, soliura y eficiencia suma su asignatura, investiga sin.
pausa lo relacionado con la Bromatologia y la salud ambiental de nuestros dias,
publica trabajos de grandisimo valor, interviene en Congresos y sanciona Tesis
Doctorales. )

Es, en suma, un auténtico maestro, rodeado de discipulos que siguen fiel-
mente sus directrices y- que le quieren por su paternalismo. : )

Becario —para ampliacion de estudios— en Inglaterra y los EE. UU de Amé-
rica, visita a menudo y se le tiene la mds alta consideracion en esos paises cultos
y rigidos en la critica de la trayectoria de los maesiros y de los investigadores.,

El profesor Sudrez es un legitimo especialista en “bromatologia” y sus inquie-
tudes de erudito le llevan a adentrarse en los predios tan ubérrimos de la biolo-
gia y de la farmacia. o

Para nuestra Academia de Medicina —que tanto veneramos en su discurrir
brillante y util— la postura escogida por Guillermo Sudrez es de verdadero inter-
cambio de directrices o de ayuda en tareas quizd comunes. 7

Nos imporia de.cada vez mds —por obligada en la mision que se nos otorga—
averiguar-y describir la- epidemiologia cdtalana, en su sentido restricto o mds
lato, e indicar y iutelar el desarrollo de Tesis Doctorales que -obedezcan a un
pensamiento de geografia médica regional.

"« El y nosotros hemos coincidido en los propésitos con una-alteza de miras

sobresaliente. Y sus colaboradores son los nuestros y éstos, indistintamente; son
los suyos. Muchas gracias, en piblico, dado el gesto coozdmaa'or y esfuerzo
mutuos.

Sesién del 19-X-76.
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Las intoxicaciones alimentarias, sobrevenidas accidenta'mente, nos interesan,
acaso tanto como a él mismo, investigador en la cdtedra. Pues bien, va a ilustrar-
nos sobre el famoso suceso de las “monas de Pascua” de Manresa, un problema
vinculado a su laboratorio universitario y a lo que quepa afirmar, en polémica
docta aqui.

Pero ese es, tan sélo, uno de los temas que pueden motivar una accién con-
junta del investigador objetivo y del tedrico que imagina y diserta sobre lineas
de trabajo intra y extra muros.

A las razones fundamentales de la presencia entre nosotros del profesor Gui-
llermo Sudrez, leonés de cuna y alumro que fue de su Facultad de Veterinaria,
se une la circunstancia de que el Presidente, profesor Pedro Domingo, es el
mdximo representante hoy de “Antibidticos”, industria quimico-farmacéutica ubi-
cada en Leon, y que mi padre, médico radicado siempre en Barcelona, habia
nacido en la capital del viejo Rzino de Ledn.

Profesor Guillermo Sudrez, reitero las gracias por aceptar la invitacién de
darnos una conferencia magistral y, con la venia de ruestro Presidente, le ruego

use de la palabra.

Hemos elegido un tema del méximo
interés dentro del cada dia mds im-
portante capitulo de las toxi-infeccio-
nes de origen alimentario. En efecto,
las infecciones e intoxicaciones huma-
nas originadas por el consumo de ali-
mentos han venido incrementando su
frecuencia, de una forma paradéjica,
puesto que el hecho coincide con un
mejoramiento del nivel de vida y de
las circunstancias higiénico-sanitarias
de las poblaciones.

" Ahora bien, al analizar en profun-
didad este fenémeno, con un criterio
microbioldgico, se ponen de manifies-
to algunas causas.

Las modificaciones de unos habitos
culinarios, en general bastante arrai-
gados por regiones y bien conocidos,
en aras de una evolucién social que
exige economizar tiempo en -queha-
ceres domésticos, ha traido nuévas for-
mas de alimentarse.

El uso creciente de diferentes tipos
de semiconservas de alimentos pasteu-

B. RODRIGUEZ ARIAS

rizados, de platos precocinados signi-
fica, sin duda, una evidente ventaja
en el momento actual pero manifiesta
también una serie de peligros ante cual-
quier deficiencia en la produccién, ma-
nejo y conservacién de estos alimen-
tos.

Cuando un alimento pasteurizado
se recontamina, por ejemplo, el peli-
gro €s mayor que en un alimento na-
tural ya que nos falta, o queda anu-
lado en gran parte, ese mecanismo in-
hibidor que es la competicién micro-
biana.

Cuando en un plato precocinado
ocurre un hecho semejante y existen
diferentes sustratos nutritivos, bien
mezclados o en compartimentcs sepa-
rados, la probabilidad de que un ger-
men pueda encontrar las condiciones
adecuadas a su multiplicacién se ele-
van notablemente ya que dispone de
una variedad de posibilidades en cuan-
to a nutrientes esenciales, actividad de
agua, pH, grado de acrobiosis, etc.
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PRESENTACION Y FORMULA

Frasco con tapén de goma perforable, conteniendo globulina gamma humana equi-
valente a 500 U.l. de antitoxina tetanica. Adjunto una ampolla de disolvente especial.
Se acompaiia jeringuilla y aguja, estériles, para su aplicacién, de un solo uso.
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DOSIFICACION

Profilaxis: El contenido de un frasco, 500 U.l., por via intramuscular profunda en
una sola inyeccién tanto en adultos como en nifios. No existiendo problemas de dosifi-
cacion estas dosis pueden ser aumentadas o reiteradas si se estima que hay grave
peligro de contaminacién o un tiempo de incubacién muy prolongado.

Tratamiento: De 6.000 a 8.000 U.I., por via intramuscular, dosis que pueden aumen-
“tarse o reiterarse segln la gravedad del .caso y siempre a juicio. facultativo. -

: S ADMINISTRACION L \
. -La via de administracion debe ser sélo ‘la intramuscular profunda, debiendo cercio-

rarse de que la aguja no se encuentre en la luz de un vaso sanguineo, aspirando lige-
ramente mediante el émbolo de la jeringa. Cy

INDICACIONES

La inmunidad propor¢ionada. por.GAMMA GLOBULINA HUBBER ANTITETANICA se
mantiene a niveles.6optimos alrededor de 30-dias, confiricndo una eficaz proteccion a
los pacientes que presentan-heridas o traumatismos con riesgo de contaminacion.

Si se estima conveniente puede simultanearse su administracién con anatoxina al
objeto de conseguir una inmunidad activa que complemente a la pasiva proporcionada
por la gamma globulina, debe en estos casos efectuarse !a administracién de !a vacuna
con distinta jeringuilla y en lugar alejadp del que se ha practicado la inyeccién de
gamma globulina.

En el tratamiento de la infeccién declarada, esta globulina gamma especifica se ha
mostrado altamente eficaz unida a las medidas terapéuticas cldsicas, limpieza quirtr:
gica del foco, sedacién, antibidticos, etc.

CONTRAINDICACIONES

No existen contraindicaciones.

! EFECTOS SECUNDARIOS

La administracién del preparado puede dar lugar en raras ocasiones a un cierto
dolor local, en funcién de la sensibilidad del paciente, que cede espontianeamente en
poco tiempo. Una ligera y leve reaccién febril puede, asimismo, presentarse en casos
esporadicos consecuentemente a la aplicacién de esta fracciéon plasmética, sin que
alcance mas trascendengia ni obligue a tratamiento alguno.. . ... .., .

El método de  fraccibnamients“empleado-para la obtencion de'esta espécialidad, asf
como las garantias y controles analiticos a que se somete a los dadores, eliminan total-
mente el riesgo de transmisién de enfermedades viricas.

INCOMPATIBILIDADES-

- Ng, existen .incompatibilidades conocidas a la terapéutica con globulina gamma.

LABORATCRIOS HUBBER, 5. A.
Fabrica y Laboratorio de Productos Biolégicos y Farmacéuticos
Berlin, 38-48 - Tel. "321 72 00 - Barcelona-15 (Espana)
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Cuando s¢ reconstituyeé "un alimen-
to deshidratado existe un-doble peli-
gro: la propia cortaminacién del pro-
ducto, en cualquier fase-de- elabora-
cién o manejo; lo convierte en peli-
groso una vez reconstituido si se man-
tiene "4 temperatura -ambierite y,: por
otrd'‘parte, “pueden persistir en él to-
Xinas termorresistentes formadas con
anterioridad.

Son éstos algunos ejemplos que nos
permiten comprender el porqué de la
creciente importancia, a ‘que nos re-
feriamos, del tema de las toxi-infeccio-
nes alimentarias y el esfuerzo superior
que nos'va a ex1g1r el corregir dicho
problema.

Concretandonos ya a la intoxicacién
de origen estafilocéeico debida al con-
sumo de alimentos queé contienen exo-
toxinas preformadas; de caricter ente-
rotéxico, producidas por un ‘ndmero
apreciables de estirpes de Staphylococ-
cus aureus podremos adelantar que
és, sin duda, la més frecuente en nues-
tro pais y' por lo que respecta a Ca-
talufia en poco més de dos afios, he-
mos tenido la oportunidad de estudiar
en nuestro laboratorio, a partir de
muestras remitidas por la Jefatura Pro-
vincial de Sanidad, una serie de brotes
téxicos de -diversa magnitud que - tu-
vieron lugar en Caldas de Montbuy,
Tiana-Mongat, Llagostd, Montornés y
Sabadell, Manresa y doce localidades
més, ‘como minimo, por consumo en
este ltimo caso del mismo tips ‘de
alimento, las famosas «monas» de Pas-
cua.

Sobre este punto volveremos mas
adelante, pero antes vamos'a precisar
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cudl es, realmente, €l alcarce sanitdrio
de un proceso de’este tipo.

Esta enfermedad ‘de sintomatologia
aparatosa resulta siethpre uha“ desa-
gradable experiencia a que el hombre
puede encontrarse sémetido, y aunque

su terminacién rarameénte concluye

con el fallecimiento- de las personds
afectadas, en ocasiones han llegado a
producirse bajas, espéecialmente en ‘ni-
nos, ancianos vy perSOnas de ‘salud
delicada. 3 ‘

Nosotros mismos tuvimos la opot-
tunidad de analizar, entonces; una
erupcidén téxica grave producida en
Vallecas (Madrid) en” el verano de
1963, con varios ceritenares de perso-
nas afectadas, registrdndose el falle-
cimiento de-un-nifio a causa de-una en-
cefalopatia y gastroenteritis  téxicas,
originada por el consumo de’ leche
natural fuertemente contaminada ‘con
estafilococos. .

Los sintomas aparecen, generalmen-
te, dos o tres horas después de la in-
gestion de alimentos; con salivacién

seguida de nduseas, vomitos; diarrea

intensa, dolores de c&lico rénal y pre-
sién arterial, en’ ocasiones, muy baja.

‘En los casos graves puede haber
postracién, pero la mayoria de los
enfermos se recobran en‘un dia o dos,

~ dependiendo de la duracién de la én-

fermedad-y la gravedad -de los sinto-
mas, de la cantidad de enterotoxina
ingerida“'y- de la susceptlblhdad a la
toxina.

No es raro encontrat”individuos in-
demnes ‘en ‘casos de intoxieaciones
masivas. o

-Aunque no nos sed “posible,-en este
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momento, citar un aval numérico de
garantia en apoyo de nuestra opinidn,
relativa a la frecuencia de presenta-
cién y por lo que a Espaiia se refiere,
dado que no es una enfermedad de
declaracién obligatoria, tenemos la im-
presién, algunas veces confirmada, de
que una gran parte de los incidentes
de intoxicacién que recoge la prensa
diaria serian causados por la entero-
toxina estafilocécica.

Hay que pensar también que los
casos aislados curan, la mayoria de
las veces, sin intervencién del médico
y solamente las explosiones tdxicas que
afectan a gran ndmero de personas
merecen la debida atencién por parte
de los profesionales y funcionarios en-
cargados de velar por la salud pdblica.
Todo ello contribuye a que desconoz-
camos con la debida precision la ver-
dadera . incidencia - del problema -en
nuestro pais. :

Existe un aspecto diferente al que
comienza a prestarse una debida aten-
cién. Es bien sabido que las infeccio-
nes hospitalarias en ninos, producidas
por estafilococos, a veces en forma
epidémica, cursan con diarrea y han
originado siempre numerosas bajas.
Se venia pensando que el proceso era
puramente infeccioso, pero, en la ac-
tualidad, se ha llamado la atencidn

sobre el hecho de que la mayor parte

de las cepas de estafilococos aisladas
de tales epidemias son fuertes pro-
ductoras de enterotoxinas, lo que su-
giere, con gran probabilidad, que la
enterotoxina juega un importante papel
en la patogenia del proceso.

En otro orden de ideas la presen-
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tacién de esta intoxicacién afectando
a NumMerosas personas, a veces varios
centenares, en escuelas, campamentos,
celebraciones en restaurantes, origina
problemas de gran trascendencia des-
de el punto de vista social, debido a
la aparente gravedad de la sintoma-
tologia, con hospitalizacién inmedia-
ta y bloqueo total en ocasiones de las
dependencias sanitsrias.

Quizés uno de los casos mds pecu-
liares referentes a este tipo de into-
xicacién haya ocurrido en este dltimo
afo y resultaron afectadas 197 perso-
nas en un vuelo de Tokyo a Copenha-
gue, con escala en Anchorage. Los ti-
picos sintomas aparecieron a mitad de
camino entre Anchorage y Copenha-
gue,

Se comprobd mas tarde que la en-
fermedad se debia a la presencia de
enterotoxina tipo D en tortillas y ja-
moén servidos, como parte del desa-
yuno, en vuelo.

[déntico microorganismo al que se
hallaba presente en los restos de ali-
mentos se logré aislar de una herida
inflamada en un dedo de uno de los
cocineros que prepararon el alimento.

Enterotoxina estafilocécica

Casi de manera exclusiva el agente
productor de enterotoxina ha de ser
una estirpe de estafilococo pertene-
ciente a la especie S. aureus, siendo la
probabilidad de que posea cste cardc-
ter inferior al 75 % cualesquiera que
sea su origen. En muy contadas oca-
siones se ha podido atribuir la forma-
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cién de enterotoxina a especies dife-
rentes de estafilococos.

Hay una serie de aspectos muy bien
conocidos en la actualidad referentes
a la naturaleza, tipos, produccién en
alimentos o con fines experimentales,
propiedades fisico-quimicas, purifica-
cién, estabilidad, resistencia, propie-
dades antigénicas, modo de accién,

etcétera, de la enterotoxina estafiloc-

cica. En nuestra referencia a estos pun-
tos hemos de ser muy breves a fin de

hacer el debido énfasis en la preven-

cién y control del proceso, dado el
cardcter aplicativo que pretendemos
dar a nuestra exposicion.

En el momento actual se conocen
siete tipos diferentes de enterotoxinas
A, B, Cy, Cy, D, E y F, si bien el dltimo
no s¢ ha logrado purificar siquiera sea
parcialmente y permanece, todavia, sin
identificar. '

Podemos definirlas como proteinas
puras, con pesos moleculares que os-
cilan entre 28.000 y 35.000, son hi-
groscépicas y fécilmente solubles en
agua y soluciones salinas. Las cadenas
polipeptidicas contienen cantidades re-
lativamente elevadas de lisina, tirosina,
acido aspértico y 4cido glutdmico asi
como residuos de cistina y triptéfano.

Disponen las enterotoxinas ‘de un
escaso poder antigénico y sin embargo
ha sido, precisamente, en base a ese
precario caricter antigénico, como se
han identificado los distintos tipos.
Es mds, a medida que se han perfec-
cionado los métodos -seroldgicos de
diagnéstico se han podido comprobar
ciertas relaciones antigénicas entre las
enterotoxinas B y C asi como entre
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las A y E. Existen indicaciones de que
el tipo D presenta propiedades comu-
nes con este Ultimo grupo, si bien la
investigacién con esta toxina es escasa,
puesto que no ha sido purificada atn,
lo mismo que la F de mas reciente ha-
llazgo.

Al mismo tiempo que la finura de
las reacciones antigeno-anticuerpo nos
han ido mostrando los diferentes tipos
de enterotoxina, los estudios de secuen-
cias de aminoécidos en las cadenas po-
lipeptidicas nos han revelado la con-
formacién estructural en la composi-
cién de aminoécidos entre las entero-
toxinas A y E, cuyas relaciones anti-
génicas se habian sefialado, asi como
entre la B, C; y C,.

Las ideas anteriores nos sugieren
que las enterotoxinas pueden separat-
se en dos grupos principales A y E por
una parte y B y C por otra, y ello nos
llevaria a considerar la posibilidad de
obtencién de anticuerpos especificos
para cada grupo.

Esto simplificaria el problema que
presenta el determinar si un estafilo-
coco es 0 no enterotoxigénico, puesto
que la deteccién de la toxina depende
del uso de anticuerpos especificos para
cada enterotoxina y se supone que al-
guna de las enterotoxinas no ha sido
todavia tipificada:

Las enterotoxinas, cualesquiera que
sea su tipo, pueden detectarse también
mediante pruebas bioldgicas, si bien
éstas no son aceptables como método
de rutina.-

El problema quedaria resuelto con
el empleo de un suero especifico para
todas las enterotoxinas.
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El suero polivalente por mezcla de
monovalentes frente a los distintos
tipos no es suficientementc sensible
frente a pequefias concentraciones de
enterotoxina, y un suero monoespeci-
fico habria de obtenerse frente a un
antigeno comun a todas las entero-
toxinas. En efecto, todas las entero-
toxinas tienen un 4rea estructural co-
mdn que coincide con la zona en don-
de se sitta la molécula unida de cis-
tina, zona que se ha dado en llamar
del lazo de la cistina y que parcce
desempefiar un papel eséncial cn la
toxicidad. Pues bien, si esta zona tu-
viese cardcter antigénico aisladamente,
lo que desafortunadamente no se ha
podido confirmar, a partir-de ella’ po-
dria obtenerse un antisuero especifico.
Sin embargo, resulta més prometedor,
por el momento, hablar de dos frac-
clones antigénicas comunes, de dos
grupos de -enterotoxinas y de la pro-
piedad de preparar dos antisueros,
cada uno especifico para-un grupo.

En otro orden de ideas y, conside-
rando a los tipos de enterotoxina A
y B como representantes de los men-
cionados grupos antigénicos, se obser-
van entre ambos marcadas diferencias
muy particularmente en el aspecto de
sintesis.

Las estirpes productoras de entero-
toxina B son, comparativamente, las
de mas elevado rendimiento. Las de
tipo A, por el contrario, de més baja
productividad.

Sin embargo, parece bien asegurado
que el tipo A de enterotoxina es el
agente ' etioldgico mds comdn en los
casos espontdneos de intoxicacién es-
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tafilocdcica y, probablemente, esta fre-
cuencia es superior a la del conjunto
de todas las demds clases de enteroto-
xinas conocidas. Respecto a la entero-
toxina B no se conocia absolutamente
ningln incidente téxico humano por
ingestién de alimentos hasta 1973 en
que se diagnosticaron tres brotes té-
xicos de este origen en Milwaukee
(Wisconsin). Venia siendo una entero-
toxina Gnicamente utilizada en el cam-
po experimental en virtud de su fécil
produccién y elevado rendimiento.

Los principios anteriores pueden
parecer, en alguna medida, un contra-
sentido, pero no lo son si pensamos
que las enterotoxinas A y B no siguen
el mismo mecanismo de sintesis. Que
este mecanismo es distinto nos lo prue-
ba el que solamente las formas L que
proceden de cepas productoras de en-
terotoxina A son capaces de sintetizar
la toxina, pero en ningln caso las ce-
pas productoras del tipo B.

Ello lleva a pensar, aunque no haya
sido demostrado, que la produccién
de enterotoxina B se rclaciona con la
superficie celular, probablemente con
la pared celular, mientras que esto no
sucede en el caso del tipo A.

Posiblemente la enterotoxina A es
un metabolito primario en tanto que
la B lo es secundario.

La enterotoxina A se produciria en
la fase exponencial del crecimiento
microbiano en tanto que la B se for-
maria al principio de la fase estacio-
naria. Esta serfa una explicacién vé-
lida de la mayor incidencia de casos
de intoxicacién por la enterotoxina A,
al aparecer este tipo de toxina mucho
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antes sobre el alimento contaminado -

que ¢l B.

Otra razdn seria la extremada sen-
sibilidad del tipo B de enterotoxina a
diversas sustancias empleadas en la
industria alimentaria como aditivos,
condimentos o conservadores.

Respecto a los alimentos capaces de
favorecer la multiplicacién de S. au-
reus con formacién simultdnea de en-
terotoxina suponen un ntmero eleva-
do y entre ellos cabe destacar distintos
preparados de carne (jamén cocido,
embutidos, hamburguesas), carne de
ave, pasteles rellenos de crema, con-
scrvas de pescado, ensaladilla, leche,
queso y diferentes derivados lacteos.

Todos estos alimentos se han visto
implicados repetidamente en casos de
intoxicacién humana de origen estafi-
locécico y utilizdndolos como sustrato
se ha logrado producir enterotoxina
en diferentes laboratorios, en condi-
ciones experimentales, si bien hay que
sefialar que la produccién reglada y
controlada, en especial la destinada
a estudios fisico-quimicos y de purifi-
cacién ha requerido siempre la utili-
zacién de medios de cultivo especiales
2 fin de disponer de elevados rendi-
mientos.

Resulta obvio sefalar que la puri-
ficacién de las enterotoxinas ha sido
el paso decisivo que permitié, en de-
finitiva, conocer su naturaleza, estu-
diar, sin interferencias, sus propie-
dades, precisar en detalle su estruc-
tura y conformacidén, relaciondndolas
con la antigenicidad y toxicidad.

El conocimiento logrado como con-
secuencia del estudio de un producto
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puro o parcialmente purificado encon-
tré rapidamente una primera via apli-
cativa al resultar posible un diagnds-
tico especifico mediante la reaccidén
antigeno-anticuerpo. Una de las con-
secuencias mds importantes de la pu-
rificacién de la toxina fue la prepara-
¢ién de un suero (antitoxina) con pro-
piedades neutralizantes, para aquélla,
con lo que se demostrd, sin lugar a
dudas, su caracter antigénico puesto
en tela de juicio, con anterioridad a la
década de los sesenta, por algunos au-
tores, basdndose en la pérdida de po-
der inmunizante de la toxina modifi-
cada por la accién del formol al 3 por
1.000 durante diez dias a 37° C. Este
criterio se hallaba influenciado, sin
duda, por el concepto clasico de toxi-
nas al estilo de la tetdnica, diftérica
o botulinica.

Un aspecto por demds interesante
es el que hace referencia al modo de
accién de esta toxina, puesto que, a
decir verdad, no se ha precisado to-
davia el mecanismo de accién de la
enterotoxina estafilocdcica.

La tendencia actual es la de consi-
derar que la toxina ejerce su efecto
directamente sobre el tracto intestinal
en los casos de intoxicacién alimen-
taria. »

La razén por la cual la molécula de
enterotoxina dispone de un efecto ad-
verso sobre el intestino se desconoce.

No puede compararse, en modo al-
guno, con la accién debida a las en-
dotoxinas microbianas ya que éstas son
lipopolisacdridos y las enterotoxinas
son de naturaleza proteica, como que-
da dicho. ‘
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En todo caso, si existe, como se ha
pretendido, una similitud en el modo
de accién de ambas toxinas, puede de-
berse a una coincidencia simplemente.

Nuestra propia experimentacién so-
bre tan sugestivo tema nos permitid
comprobar en cultivos de estafiloco-
cos coagulasa positivos, aislados de le-
che natural, una cierta accién antihis-
taminica detectable sobre intestino
(ileon) de cobayo en bafio. nutricio.
Esta accién se apreciaba tanto en las
estirpes enterotoxina positivas como
en las negativas, siempre que fuesen
positivas a la prueba de coagulasa,
pero no se apreciaba en estafilococos
coagulasa negativos del mismo origen.

Cabian dos interpretaciones: a) La
accién se debia a sustancias metaboli-
cas distintas a las enterotoxinas pro-
ducidas por estafilococos de mayor ac-
tividad enzimatica. b) Los estafiloco-
cos coagulasa positivos y enterotoxina
negativos no serian estrictamentg ne-
gativos sino «escasamente productores
de enterotoxina» y dificilmente detec-
tables, por tanto, por medio de pruebas
especificas de sensibilidad media.

A fin de intentar aclarar estas du-
das, programamos idéntica experimen-
tacién con enterotoxinas B purificadas,
procedentes del Instituto de Investi-
gacién alimentaria adscrito a la Uni-
versidad de Wisconsin en USA. En
estas condiciones no pudo observarse
estimulo definido alguno sobre intes-
tino de cobayo perfundido.

- Cabia pensar, por tanto, que algu-
nos productos del metabolismo bacte-
riano del género Staphylococcus, ca-
rentes por si mismos de una accién
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enterotdxica suficiente para provocar
un cuadro clinico natural o experimen-
tal, podrian cooperar con la accién
especifica de la enterotoxina en el
establecimiento de una sintomatologia
gastrointestinal tipica.

Frofilaxis en este tipo de intoxicacidn

Aspectos muy importantes, en este
momento, para nosotros, son aquellos
que se refieren al Control y Preven-
cién de la enfermedad.

La profilaxis de una intoxicacién
alimentaria de origen bacteriano resul-
ta siempre un interesante capitulo de
epidemiologia y medicina preventiva.

En el caso que nos ocupa, la into-
_xicacidén estafilocécica, habremos de
referirnos al brote téxico de maés fre-
cuente presentacién entre los de este
tipo.

Uno de los factores que explica su
clevada incidencia es el de la suscep-
tibilidad humana.

Puede decirsc que el hombre es
muy sensible a la enterotoxina estafi-
locécica, si bien la sensibilidad varia
entre grandes limites, de individuo a
individuo, hecho repetidamente com-
probado tanto en casos de intoxicacio-
nes esponténeas como en experiencias
con voluntarios. Aunque no se conoce
con la méaxima certeza cudl es la do-
sis minima de toxina con efectos emé-
ticos para el consumidor, se coincide,
sin embargo, en sefialar la cifra de
1 microgramo o inferior como dosis
suficiente para producir la enfermedad
en el hombre. Tanto el estudio epide-
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miolégico de casos concretos de into-
xicacién humana como ciertas consi-
deraciones de caricter especulativo,
asi como la experimentacién en mo-
nos, coinciden en el citado valor.

Si consideramos como normal el

consumo de 50-100 gramos de ali-
mento por individuo y que es suficien-
te ingerir con esa cantidad de 0,5 a
1 microgramo de enterotoxina, tene-
mos ya una explicacién parcial, por lo
que respecta al factor susceptibilidad
humana, de la frecuencia con que se
presente este incidente téxico.

En cuanto se refiere a la profilaxis
del proceso vamos a distinguir tres ca-
pitulos importantes: La formacién de
toxina en el alimento, la investigacién
de la enterotoxina y la profilaxis pro-
piamente dicha de la intoxicacién.

El primer aspecto, la formacién de
toxina, se halla determinado tanto por
una serie de factores que influencian
el crecimiento de Staphylococcus au-
reus y la produccién de enterotoxinas,
como por la propia estabilidad de la
enterotoxina en el alimento.

Los factores a que nos referimos
son la estirpe microbiana, el grado de

contaminacién, el efecto del pH, la

accién del cloruro sédico, la actividad
de agua, la temperatura, la accién de
aditivos y conservadores, la compe-
ticién microbiana, la atmésfera que
facilita un determinado tipo de en-
vasado.

El porcentaje de estafilococos, coa-
gulasa positivos, capaces de producir
enterotoxina varia, de acuerdo con el
origen de 25 a 75 por cien.

En algunas estirpes es necesario
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concentrar al méximo los sobrenadan-
tes o filtrados para detectar la entero-
toxina. No se conoce bien el significa-
do de estos pequefios productores de
enterotoxina, aunque resulte légico
pensar que con un nivel alto de con-
taminacién en el alimento puedan pro-
ducir enterotoxina suficiente para ori-
ginar la intoxicacién.

En definitiva, el grado de contami-
nacién inicial del alimento viene a re-
sultar un pardmetro muy importanté
y, juntamente con la calidad toxigé-
nica de la estirpe microbiana son de-
terminantes del rango de actuacién
de los factores ambientales para que
tenga por resultado la produccién de
enterotoxina.

Se ha estimado, en lineas generales,
que la enterotoxina puede producirse
y mantener cierta estabilidad en va-
lores de pH comprendidos entre 4 y
10. Este amplio rango de valores de
pH es mucho mds limitado cuando
el inoculum microbiano inicial, la ten-
sién de oxigeno, la temperatura 6pti-
ma descienden, o cuando se incremen-
ta la concentracién salina.

El tipo de toxina parece ser, por
altimo, un factor importante por cuan-
to el tipo A parece hallarse menos in-
fluenciado por variaciones de pH ha-
cia la zona &cida.

Se ha comprobado, por otra parte,
que un 10 % de ClNaes una con-
cenlracién méxima para la produccién
de enterotoxina, tanto en medios de
laboratorio como en diversos alimen-
tos.

Asimismo, el valor de a., (actividad
de agua) debe ser superior a 0,95 para
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que tenga lugar la sintesis de entero-
toxina en un alimento.

La temperatura y, en relacién con
ella, el tiempo de incubacidn, resulta
también un factor bésico, estimandose
como Optima la de 40°C, siendo los
limites 46°C y 10°C, que no coinci-
den exactamente con los limites de cre-
cimiento puesto que S. qureus puede
crecer hasta los 6,7° C.

Los nitritos al inhibir el crecimiento
de los estafilococos evitan la sintesis
de la toxina, pero Gnicamente en con-
diciones de anaerobiosis y pH éacido
ya que en otro caso seria necesario re-
currir a concentraciones superiores a
los 200 ppm de nitrito sédico.

Los microorganismos del género Sta-
phylococcus poseen escaso poder de
competicién con otras bacterias pre-
sentes en los alimentos y por ello la
mayoria de los brotes de intoxicacién
estafilocécica se deben a la ingestién
de alimentos en los que la flora mi-
crobiana se ha reducido. sustancial-
mente desapareciendo estos efectos in-
hibitorios.

Un aspecto destacado en este ca-
pitulo es el de la estabilidad térmica
de la propia enterotoxina.

Es bien conocida la parcial termo-
resistencia de las enterotoxinas; el he-
cho de que se presentasen casos de in-
toxicacién por ingestién de alimentos
sometidos a tratamiento térmico y sin
una microflora viable en- el momento
del consumo llamé poderosamente la
atencién desde un principio.

El valor Z para la enterotoxina B
purificada es de 58,3. La enterotoxi-
na A es mucho més sensible al calor
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que la B, siendo la C de una sensibi-
lidad media entre las dos.

La investigacion de la enterotoxina
constituye otro tema del mayor interés
como medida de control y diagnéstico
y se basa en la determinacién del ni-
mero de estafilococos por gramo de
producto y en la enterotoxigenicidad
de las cepas aisladas, como métodos
més simples e indirectos o bien en el
aislamiento e identificacién de la to-
xina presente en el propio alimento.

La determinacién del ntimero de
estafilococos es todavia el dnico rea-
lizable en la mayoria de laboratorios
espafioles dependientes de organismos
que tienen encomendada la misién de
velar por la salud publica.

No puede considerarse carente de
valor cientifico si se valoran los resul-
tados de forma correcta.

Cuando se trata de un brote de in-
toxicacién en el que han resultado
afectadas varias personas, el estudio
epidemioldgico, perfodo de incubacion
y sintomatologia de la enfermedad son
de un valor inapreciable cuando se
valoran conjuntamente con la enume-
racion de estafilococos coagulasa po-
sitivos por gramo de alimento incul-
pado como causa de intoxicacién. El
diagndstico serd de gran probabilidad
cuando la cifra de estafilococos se
eleve a 100 millones de gérmenes por
gramo, maxime si se trata de una cs-
tirpe productora de coagulasa, capaz
de fermentar el manitol en anaerobio-
sis y formadora de termonucleasas, re-
sistentes a la temperatura de 100°C
durante 15 minutos.

Hay que tener en cuenta que hasta



Octubre-Diciembre 1976

¢l momento presente no se ha ideado
el medio que permita el crecimiento
exclusivo de los estafilococos coagu-
lasa positivos y por tanto la enumera-
¢ién de la especie S. aureus ha de ha-
cerse diferenciando las colonias de pro-
bables coagulasa positivos y negativos,
io que requiere experiencia, habilidad
y perfecto conocimiento practico del
medio de cultivo selectivo que se uti-
lice.

La indagacién de propiedades ente-
- rotéxicas en las estirpes aisladas re-
quicre los siguientes pasos:

a) Ensayo de produccién de toxi-
nas en medios de laboratorio.

b) Reacciones seroldgicas frente a
los tipos de enterotoxinas conocidos
mediante el empleo de sueros especi-
ficos.

¢) Inoculacién de gatitos por via
intraperitoneal, de gatos adultos por
via intravenosa 0 monos macacos por
via oral.

No hay que olvidar qﬁe nos veni-
mos refiriendo a métodos indirectos
de diagnéstico, los cuales van a faci-
litar, Gnicamente, un diagndstico con
una determinada probabilidad, pero
unicamente la demostracién de la en-
terotoxina en el propio alimento nos
da la seguridad absoluta de que ha
sido la causa de una intoxicacién.

Como quiera que son frecuentes las
reacciones inespecificas, se hace pre-
ciso realizar una extraccién y purifi-
cacién de la toxina antes de poner en
practica la prueba de diagndstico ele-
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gida y ésta debe ser lo suficientemente
sensible para detectar concentracio-
nes aproximadas e inferiores a un mi-
crogramo de enterotoxina por cien gra-
mos de alimento.

Es siempre posible concentrar los
sobrenadantes o filtrados extraidos,
pero esto obliga a una especial puri-
ficacién a fin de evitar interferencias.

Se consideran como pruebas mds
sensibles el micrométodo de precipi-
tacién por difusién en gel sobre por-
ta-objetos, ensayado hace afios en nues-
tro laboratorio con excelentes resul-
tados que permite una sensibilidad de .
0,2 microgramos por ml.

El método de Ouchterlony en pla-
cas de Petri de 50 mm con una sen-
sibilidad Jptima se usa bastante ac-
tualmente si bien no alcanza la sensi-
bilidad del anterior.

La hemoaglutinacién inversa, pasi-
va, ha sido propuesta hace casi una
década como método muy sensible
para detectar enterotoxina en alimen-
tos. '

El método se basa en la adsorcién
de anticuerpos frente a la enteroto-
xina sobre glébulos rojos de ovino
tratados con 4cido tdnico seguido de
la aglutinacién de estas células sensi-
bilizadas por la enterotoxina. La sen-
sibilidad del método alcanza 0,0015
miligramos por mililitro, es decir, casi
100 veces superior a los métodos de
difusién en gel.

Existen algunos problemas por los
que esta prueba no ha entrado en la
practica debidamente. En primer lu-
gar las dificultades para unir el anti-
cuerpo a los glébulos rojos, requirién-
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dose titulos muy elevados de anti-
cuerpo: El segundo problema impor-
tante se deberia a la aglutinacién ines-
pecifica de las células sensibilizadas
por los extractos de alimentos, en par-
ticular con derivados céarnicos.

El radioinmunoensayo en fase sé-
lida se usa actualmente en diversos
laboratorios para la investigacién de
enterotoxina en extractos de alimentos.

El procedimiento consiste en adsor-
ber el anticuerpo especifico en la su-
perficie interior de tubos de plastico.
Luego se aftade una mezcla de entero-
toxina tratada con yodo radioactivo y
la enterotoxina problema. Después de
un tiempo adecuado de reaccién (8-10
horas) se extrae el contenido del tubo
y se mide la radioactividad que per-
manece en éste. La cantidad de toxina
presente se deduce de la cantidad de
toxina radioactiva inhibida en su fi-
jacién.

Es un método muy sensible, com-
parable al de hemoaglutinacién des-
crita y seré sin duda el método de elec-
cién en el futuro para aquellos labora-
torios que puedan disponer de él. Du-
rante este verano hemos tenido oca-
si6bn de valorar este método directa-
mente en el Food Research Institute
adscrito a la Universidad de Wiscon-
sin.
~ Las desventajas que apreciamos
afectan dnicamente a los laboratorios
modestos 'y serfan lo costoso del equi-
po (espectrofotémetro gamma, conta-
dores de radioactividad), la autoriza-
cién especial para manejo de materia-
les radioactivos, el que cada labora-
torio debe preparar su propia toxina

Y CIRUGIA Vol. LVI-N. 246

radioactiva y el elevado grado de pu-
reza requerido para la toxina,

En cuanto a la prevencién de este
tipo de intoxicacién alimentaria debe-
mos tener presente que deben darse
una serie de condiciones para que este
accidente tenga lugar y vamos a resu-
mitlas en cinco puntos:

a) Presencia de una estirpe entero-
toxigénica de Staphylococcus aureus
en el ambiente en que se prepara el
alimento. La carnc con abscesos y la
leche procedente de vacas con mas-
titis constituyen, por ejemplo, un ori-
gen, repetidamente comprobado, de
estas variedades toxigénicas. Los ma-
nipuladores de alimentos, portadores,
constituyen también un probado pe-
ligro.

b) El alimento contaminado habré
de resullar un sustrato capaz de so-
portar un activo crecimiento micro-
‘biano.

¢) El microorganismo contaminan-
te puede ser transferido del ambiente
origen al alimento directa o indirec-
tamente.

d) El alimento deberd permanecer,
después de contaminado, a un rango
de temperatura adecuado para el de-
sarrollo del estafilococo y durante
tiempo suficiente para permitir la pro-
liferacién del microorganismo y la
produccién de enterotoxinas.

e) La cantidad de toxina produ-
cida ‘en el alimento y el volumen del
alimento ingerido deben ser suficientes
para determinar la aparicién de los
sintomas especificos de intoxicacién.

»



Octubre-Diciembre 1976

El anélisis de estas condiciones nos
ha de conducir al conocimiento de las
normas de profilaxis de este tipo de
brote téxico.

Contaminacién con estafilococos
enterotoxigénicos

El origen més frecuente de las con-
taminaciones radica en las personas
que manipulan alimentos. En especial
si padecen infecciones supuradas, ca-
tarros o bronquitis.

Repetimos que la leche de vaca con
mastitis es cspecialmente peligrosa e
incluso la leche natural procedente de
vacas sanas puede contener estafilo-
cocos cnterotdxicos, como pudimos de-
mostrar nosotros mismos al comienzo
de la década de los sesenta.

El control de las contaminaciones
s¢ logra extremando las medidas de hi-
giene, en especial con alimentos coci-
dos o pasteurizados (semiconservas)
ya que al no existir una microflora
mixta abundante se elimina la posibi-
lidad de competicién.

El cxamen bacteriolégico, periddico,
dc manipuladores, resulta indispensa-
ble como medida higiénica.

Composicion del alimento

Son muchos los alimentos sobre los
que puede crecer y producir enteroto-
xina el Staphylococcus aureus y su
enumcracién resultaria prolija.

Los preparados que incluyen yema
de huevo, leche y derivados, salazones
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y semiconservas de carne pueden ser,
en determinadas condiciones, excelen-
te sustrato para la produccién de to-
xinas. ’

No resultan adecuados al desarrollo
de estafilococos los alimentos con un
pH inferior a 5 o actividad de agua
(aw) inferior a 0,9 como tampoco los
de microflora mixta abundante u obte-
nidos por fermentacién, debido al efec-
to competitivo de microorganismos an-
tagénicos a un germen escasamente
competidor como Staphylococcus au-
reus.

Temperatura y tiempos de crecimiento

La velocidad de multiplicacién de
S. aureus declina a medida que la tem-
peratura de incubacién se aproxima

~ al minimo de 6,7° C. La formacién de

enterotoxing no es presumible que se
realice por bajo de los 10° C aun pro-
longando por meses el almacenamien-
to del alimento a dicha temperatura.

El tiempo que se requiere para la
formacién de enterotoxina en los ali-
mentos es funcién de una serie am-
plia de factores, quizd desconocidos
algunos y otros considerados como
fundamentales, tales como estirpe, gra-
do de contaminacién inicial, pH, aw
y composicién del alimento.

En condiciones favorables puede
originarse enterotoxina suficiente para
producir intoxicacién en el hombre
en el reducido espacio de cuatro horas.

Naturalmente, es en esta circunstan-
cia cuando la temperatura de incu-
bacién ha de acercarse al 6ptimo de
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40° C, caso poco frecuente en las con-
diciones normales de almacenaje.
Existen, no obstante, casos de into-
xicacién humana espontdnea en que
los alimentos inculpados no permane-
cieron bajo condiciones ambientales
por espacio superior a las cuatro horas.

Destruccion térmica y preservacion
del alimento por el frio

Las temperaturas de pasteurizacién
destruyen a los estafilococos patdge-
nos, pero no se -debe olvidar que los

- alimentos pasteurizados constituyen

un sustrato iddéneo, sin competicidn,
para el desarrollo del S. aureus. Evitar
las contaminaciones posteriores a la
pasteurizacién resulta, por lo tanto,
obligado.

Las temperaturas- inferiores a 6,7° C
no permiten el desarrollo de los esta-
filococos en los alimentos, por tanto
una cadena de frio ininterrumpida, de
la produccién al consumo, utilizando
simplemente temperaturas de refrige-
racién es suficiente para evitar este
tipo de intoxicacién. El cumplimiento
estricto de esta medida resulta muy
dificil por el momento.

Las temperaturas superiores a 100° C
no garantizan completamente la des-
truccién de la toxina, parcialmente es-
table a las elevaciones térmicas de es-
terilizacién industrial aplicadas a la
obtencién de conservas de alimentos.

Existen, de hecho, innumerables ca-
sos de intoxicacién humana, registra-
dos en la literatura, producidos por el
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consumo de diferentes tipos de con-
serva.

La investigacién de enterotoxina so-
bre las materias primas méas vulnera-
bles, destinadas a conservacidn tér-
mica, debe constituir una aspiracién
no realizable por el momento.

Control bacterioldgico

Un control sistematico de alimen-

tos, encaminado a descubrir la entero-
toxina, sigue siendo irrealizable por
el momento en nuestro pais.

Unicamente parece aconsejable em-
plear esta investigacién a gran escala
en casos de una evidencia epidemio-
légica de la enfermedad, a fin de au-
torizar la utilizacién para el consumo
humano de determinadas partidas del
producto sospechoso.

El método recomendado a este fin
seria el de precipitacién por doble di-
fusién en agar sobre potrtaobjetos, lo
que permite economizar al méaximo los
antisueros tipo especificos tan difi-
ciles de conseguir.

Hay que destacar el hecho de que la
produccién masiva de los elementos
que intervienen en la prueba requiere
una gran riqueza de medios, sélo al
alcance de unos pocos laboratorios.

En la actualidad, el punto de partida
de una investigacidn de este tipo suele
ser el estudio de un brote téxico im-
portante.

El control bacteriolgico con fines
preventivos no es aplicable, a nuestro
juicio, en tanto no se disponga de una
técnica de diagndstico sencilla y se-
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gura utilizable como método de ru-
tina en la investigacién de enteroto-
Xina. :

No parece a la luz de las investi-
gaciones actuales que pueda disponer-
se de un método de estas caracteris-
ticas en un futuro préximo.

Estudio de estirpes de Staphylococcus
aureus implicadas en casos recientes
de intoxicacién humana

Hemos tenido la oportunidad de
estudiar Gltimamente una serie de es-
tirpes de S. aureus que nos fueron
remitidos por los servicios sanitarios
competentes en cada caso, bien espon-
tdneamente 0 a requerimiento nuestro
y sospechosas de originar brotes am-
plios de intoxicacién en colectivida-
des humanas.

Concretamente se trata de las into-
xicaciones de origen alimentario que
tuvieron lugar en Ledn, el 31 de agos-
to de 1974, en tres banquetes de boda
con mas de 200 personas afectadas.
En Caldas de Montbuy (Barcelona) el
16 de octubre de 1974, con 11 casos
de toxiinfeccién alimentaria originada
en un restaurante de la localidad en-
tonces recientemente inaugurado.

En la comarca del Vallés (Barcelo-
na), Tiana-Mongat, Llagosta-Montor-
nés y Sabadell en que en los dias 21
al 24 de noviembre de 1974 aparecen
sucesivamente 22 casos de intoxica-
¢ién humana y cuya causa es, sin duda,
" la ingestién de un queso fresco ela-
borado pot una industria de la regién
valenciana.
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En Valladolid tiene lugar una into-
xicacién de este tipo el 11 de julio de
1975 que afecté a 16 productores de la
empresa Safem-Michelin.

Por dltimo, el 18 de abril, domingo
de Pascua de 1976, tiene lugar en
Manresa un brote téxico con 259 per-
sonas afectadas y simultineamente apa-
recen en Artés, 42 casos; Cardona, 46;
Navarclés, 21; Puigreig, 8; Sampedor,

-22; San Fructuoso de Bages, 31; San

Juan de Torruella, 11; Suria, 98;
Moya, 2; Moncada-Reixach, 7 y Bar-
celona capital, 36; con un total de 583
personas afectadas de intoxicacién por
enterotoxina estafilocécica al consu-
mir las cldsicas «monas de Pascua»
elaboradas en el mismo establecimien-
to ubicado en Manresa.

Parece ser que esta intoxicacién se
extendié a las provincias de Lérida,
Zaragoza y Huesca, pero no dispone-
mos de datos precisos.

Por las mismas fechas aparece en
Vich un foco que afecta a 14 perso-
nas y que resulta diferente del ante-
rior.

El diagnostico epidemioldgico de
estos procesos nos consta que ha sido
realizado en los Servicios Oficiales
competentes por métodos indirectos,
lo que requiere la enumeracién y ais-
lamiento de las cepas de estafilococo
sospechosas con un posterior ensayo
de enterotoxigenicidad y esta compro-
bacién necesita a su vez de los siguien-
tes pasos:

a) Ensayo de produccién de to-
xina en medios de laboratorio.
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b) Reacciones seroldgicas por pre-
cipitacién en gel usando como anti-
geno la toxina producida frente a
sueros antienterotéxicos, que permiten
determinar incluso el tipo de toxina.

Hemos dicho ya, sin embargo, que
el aislamiento de’ estafilococos coagu-
lasa positivos de un alimento impli-
cado en una intoxicacién alimentaria
constituye Unicamente una evidencia
circunstancial de que el verdadero
agente etioldgico ha sido encontrado.
La determinacién seroldégica por me-
dio de animales de experimentacidn,
de que una cepa aislada es capaz
de producir enterotoxina en los me-
dios artificiales, no prueba que hizo
lo mismo en los alimentos.

En definitiva, Gnicamente la demos-
tracién de la enterotoxina en el ali-
mento nos da la seguridad de que ha
sido la causa de una intoxicacién. Se
requiere, como sabemos, realizar una
extraccién y purificacion de la toxina
y disponer de una técnica de suficiente
sensibilidad.

Toda esta metodologia es compleja
y no se ha aplicado, por el momento,
que nosotros sepamos, al estudio de
brotes de intoxicacién alimentaria de
este origen en nuestro pafs.

Esto nos lleva a remarcar de nuevo
la importancia de una valoracién co-
rrecta de los resultados de una inves-
tigacién epidemiolégica de esta natu-
raleza cuando el estudio del brote t6-
xico se realiza por métodos indirectos.

El presente estudio no ha podido
cumpliméntar estos aspectos ya que
no nos fue posible disponer de alimen-
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tos sospechosos mas que en dos casos.
Para el resto de los brotes nos fueron
remitidas, Gnicamecnte, series de esta-
filococos de distintos origenes en re-
lacién con el estudio epidemiolégico
que se pretendia.

A nosotros nos correspondia, en
consecuencia, determinar el tipo dc
enterotoxina de las estirpes producto-
ras, asi como el posible origen de la
infeccién por comparacién de propic-
dades bioquimicas y modelo litico
frente a bacteriéfagos en todas las
cepas que nos fueron enviadas en cada
caso.

Analizaremos cada brote tdxico por
separado:

a) La Jefatura Provincial de Sa-
nidad de Ledén nos remite 6 estirpes
de Staphylococcus aureus, 4 de ellas
aisladas de tartas de una determinada
confiteria y 2 de personas empleadas
en el obrador de la propia confiteria.

En una primera resiembra, a fin de
purificar las cepas, sobre un medio
propio para cultivo y aislamiento dc
estafilococos muestran aspecto seme-
jante las correspondientes a los ni-
meros 1, 3 y 5y, por otra parte, los
nimeros 2 y 4.

Este parentesco o similitud se con-
firma mediante una serie de pruebas
bioquimicas (coagulasa, fosfatasa, nu-
cleasa termorresistente, fermentacidén
anaerdbica del manitol, reduccién del
telurito potédsico y fermentacién de la
maltosa, xilosa y lactosa).

El modelo litico frente a bacterid-
fagos resulté ser, a la dosis de rutina
por cien, 94 para las estirpes 1, 3y 5
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y 29/52 para las 2 y 4. La tipificacion
fue realizada en el Laboratorio de Re-
ferencia de Infecciones en Colindale,
Londres.

Cabe hablar de dos tnicas estirpes
aparentemente, una de ellas presente
cn las muestras de tarta y otra perte-
neciente a los empleados posibles por-
tadores. En condiciones experimenta-
les, sobre un medio de cultivo éptimo
ninguna producia enterotoxina detec-
table por precipitacién por difusién en
gel frente a distintos tipos de suero,
aunque la nimero 1 producia, sin em-
bargo, débiles manifestaciones de v6-
mito en gatos inoculados.

(Se trata de un nuevo tipo de en-
terotoxina? La estirpe fue enviada con
cstos antecedentes al Food Research
fnstitute de Wisconsin y el Dr. Berg-
doll la considera como una «pequefia
productora de enterotoxina del ti-
po Anx.

Produciendo cantidades minimas de
enterotoxina A no es probable que
fuese la causa de una intoxicacién que
afecté a numerosas personas. La cer-
teza absoluta nos la hubiera dado el
aislamiento de un mismo tipo de toxi-
na del alimento y la produccién bajo
condiciones experimentales, de toxina,
empleando idéntico sustrato nuttitivo.

b} Se nos remiten por la Jefatura
Provincial de Sanidad de Barcelona
8 cepas de estafilococos, 4 proceden-
tes de leche embotellada y crema ela-
harada con la misma y 4 procedentes
de manipuladores de alimentos del res-
taurante cn que se origind el brote t6-
xico en Caldas de Montbuy.

Las 4 primeras, realizado un estudio
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comparativo de propiedades de cul-
tivo y bioquimicas, muestran carac-
teres homogéneos y finalmente, some-
tidas a la tipificacién por fagos, em-
pleando la serie Internacional frente
a S. aureus, muestran el fagotipo
29/42E/47/57/81.

Las 4 capas procedentes de manipu-
ladores se clasifican, 3 como S. epi-
dermidis y 1 como S. aureus cuyo mo-
delo de lisis por fagos resultd ser
29/52/52A/79/80.

Ninguno de los gérmenes de este
grupo mostré la mis leve indicacién
de producir enterotoxinas en condicio-
nes de experimentacién sobre el medio
de Casman y Bennett ya que tanto
las pruebas biolGgicas de inoculacién
como las reacciones seroldgicas utili-
zadas resultaron negativas.

Tanto el periodo de incubacién co-
mo la sintomatologia a que se hacia
referencia en el informe de la Jefa-
tura Provincial de Sanidad de Barce-
lona eran los tipicos de una intoxica-
cién de este origen, y si aceptamos
ésta como probable nos queda un in-
terrogante multiple: ¢perdié la cepa
de estafilococo su cualidad de entero-
téxica? ;(Es capaz de producir entero-
toxina dGnicamente en unas determina-
das condiciones que se daban sin duda
en el alimento sospechoso? O bien, lo
gue es més probable, jera la estirpe
de S. aureus aislada un germen de
contaminacién posterior al tratamiento
térmico, incapaz por supuesto de so-
brevivir a dicho tratamiento?

Lo que no debemos olvidar es que
la enterotoxina estafilocécica es ter-
morresistente y pudo haber sido ela-



324

borada antes de la propia pasteuriza-
cién que destruirfa, a su vez, al mi-
croorganismo productor de enteroto-
xina.

¢) En este caso recibimos 4 cepas
de estafilococos e, independientemen-
te, una muestra de queso fresco incul-
pado de ser el origen de una intoxi-
cacién miltiple con distintos focos en
la comarca del Vallés.

De la muestra del queso aislamos
un S. epidermidis en escaso nlimero
y una cepa de S. aureus en proporcién
de unos 200 millones de estafilococos
por gramo de queso. Las 4 estirpes de
estafilococos restantes pertenecen a la
especie S. epidermidis y por tanto se
contintia la investigacién dnicamente
con la estirpe de S. aureus altamente
sospechesa en virtud del ndmero tan
elevado de estafilococos presentes en
el alimento.

Este germen, utilizando los métodos
convencionales de diagndstico serold-
gico, ya tantas veces mencionado, se
muestra capaz de producir enteroto-
xina tipo E. Este es un aspecto que
merece ser destacado puesto que rara-
ramente se ha encontrado este tipo de
enterotoxina en casos de intoxicacién
humana esponténea.

Sometido el microorganismo a la ti-
pificacién por fagos, éste no es sensi-
ble a ninguno de los que integran la
Serie Internacional frente a S. aureus.

Enviada la cepa al Food Research
Institute de la Universidad de Wiscon-
sin se nos confirma que, efectivamen-
te, se trata de una estirpe potente pro-
ductora de enterotoxina E a la vez
que nos agradecen el envio ya que
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puede ser muy atil al propio Centro
de Investigacidn.

En este caso no cabia duda ninguna
de que éste habia sido el agente pro-
ductor de la intoxicacién alimentaria.

Sin duda es ésta la primera vez que
se detecta la enterotoxina tipo E en
nuestro pais y cuya frecuencia como
causa de intoxicacién alimentaria des-
COnocemos.

d) Se nos envian desde Vallado-
lid 5 cepas de S. aureus procedentes
de tomas nasales, de heces de uno de
los afectados y de restos de alimen-
tos. Se acompaiia una serie ‘de datos
bioquimicos y epidemioldgicos.

Ademds de repetir las pruebas bio-
quimicas iniciales se extiende el es-
tudio a una scrie de caracteres dife-
renciales ya conocidos, asi como al
ensayo de produccidn e investigacién
de la enterotoxina.

Las propicdades bioquimicas y de
crecimiento en medio sélido sugieren
la existencia de dos tipos de colonias
tnicamente. Una corresponderia a la
estirpe procedente de la -toma nasal
efectuada al pinche de cocina, y otra
semejante, aislada de las muestras de
heces, salsa mahonesa y ensaladilla
rusa. '

La tipificacidén por bacteriéfagos
confirma la suposicién anterior ya que
la cepa aislada del portador sospe-
choso muestra un fagotipo 29/42F en
tanto que el resto no se muestra sen-
sible a la serie de fagos del ya men-
cionado Centro de Referencia en Co-
lindale, Londres.

La propia investigacién de entero-
toxina resulta ser una prueba diferen-
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cial entre las dos estirpes, siendo po-
sitivas para los tipos A y C de entero-
toxina las 4 cepas aisladas de heces
y de alimentos inculpados de ocasio-
nar el brote téxico mencionado y ne-
gativa la estirpe aislada del pinche de
cocina.

e) Una vez mas debemos a la aten-
cién de la Jefatura de Sanidad de Bar-
celona el envio de una serie de mues-
tras de tartas y «monas de Pascua»
mantesanas, asi como 8 estirpes de es-
tafilococos aisladas, 6 de ellas de los
propios productos de pasteleria y 2 de
manipuladores de alimento.

Realizado el estudio bioquimico y
antigénico de las estirpes de S. aureus
que nos fueron remitidas asi como de

las tartas enviadas, resumiremos los -

siguientes resultados:

La tnica parte contaminada en las
tartas recibidas era la veta central de
crema, no halldndose estafilococos en
la crema superficial ni en la masa. El
contenido de Staphylococcus aureus en
esa zona era de 5 millones por gramo
sobre medio de Baird-Parker, obser-
véndose la presencia, en otros medios
de cultivo, igualmente, de una canti-
dad ligeramente inferior de S. epi-
dermidis.

Asi pues, la flora contaminante se
hallaba integrada por una mezcla de
ambas especies en la crema del centro.

La especie S. aureus era totalmente
tipica en cuanto a caracteristicas bio-
quimicas y productora de enterotoxina
tipo A.

Respecto a las estirpes recibidas, las
contenidas en los tubos 178 (1) y
178 (2) deberian tener el mismo ori-
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gen puesto que en ellos se aprecian
un contaminante principal de S. aureus
y un contaminante de S. epidermidis,
tal y como pasaba en el analisis de la
crema central a que nos hemos refe-
rido, siendo ademads la especie S. epi-
dermidis de las mismas caracteristicas
bioquimicas y tonalidad de las colo-
nias (blanco nacaradc).

La especie S. aureus aislada result6
también productora de enterotoxina A.

La estirpe nimero 6891 procedente
de una muestra nasal de un manipu-
lador resulta ser S. aureus productor
de enterotoxina B.

La cepa 180 se hallaba representada
también por la especie S. aureus se-
mejante por sus caracteristicas a la
178 y productora de enterotoxina A.

En el tubo ndmero 6.889 se observa
un cultivo de S. aureus tipico, de color
dorado y caracteristicas bioquimicas
de la especi\e productor débil de en-
terotoxina A y aparentemente diferente
de la anterior.

Las cepas 171, 173 y 174 corres-
ponden a un estafilococo coagulasa
negativo que se identifica como S. epi-
dermidis.

Sometidas las cepas a una tipifica-
cién por bacteriéfagos en el Centro de
Referencia menciopado parecen tener
idéntico origen los ndmeros 178 (1) y
(2), la 180 y la aislada por nosotros
de la parte central cremosa de las tar-
tas recibidas, con un fagotipo 29/
52/80.

La cepa 6891 es positiva al fago 29
Unicamente a la dosis de rutina por
cien y el resto de las estirpes no re-
sulta tipable.
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Parece claro que las cepas nimero
178 (1) y (2), 180 asi como la estirpe
aislada directamente del alimento im-
plicado, productoras de enterotoxina A
deberfan ser la causa de la intoxica-
cién masiva que tuvo origen en Manre-
sa y se extendié no sélo a diferentes
localidades de la provincia sino a otras
provincias limitrofes en la Pascua de
Resurrecciéon ultima.

Esta incidencia, frecuente por lo que
parece, de este tipo de intoxicacién

Vol. LVI-N.° 246

en Catalufia nos lleva a pensar dc nue-
vo en las consideraciones iniciales de
esta Conferencia, al sefialar un mayor
peligro en las regiones mas desarro-
lladas y de mayor nivel de vida y co-
nocido esto debe de servirnos de es-
timulo a todos para tratar de corregir
estos percances tan pcligrosos y de-
sagradables, a los que sin duda no se
ha venido prestando la debida aten-
cién hasta el momento presente.
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