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Este informe, y otros que estdn en preparacién, discute una
extensa y grave epidemia de disenteria bacilar que comenzo
en Centroamérica en 1969, identificindose primeramente en
Guatemala y luego en los paises colindantes. Asimismo, se
presentan en este trabajo las caracteristicas clinicas de la
enfermedad y las investigaciones orientadas a esclarecer su

etiologia.

En Guatemala, como en la mayoria de los
pafses en vias de desarrollo de las zonas
tropicales y subtropicales, las enfermedades
diarreicas causan todavia una considerable
morbilidad y mortalidad, particularmente
en los lactantes y preescolares. La diarrea y
la disenteria debidas a organismos Shigella
constituyen, probablemente, el grupo més
destacado en términos de frecuencia y
gravedad relativas. En Europa y en los
Estados Unidos la shigelosis fue un impor-
tante problema durante los primeros 25
afios de este siglo. Sin embargo, el mejora-
miento de las condiciones de vida (vivienda,
higiene personal y ambiental, y nutricién)
ha reducido la propagacion de esos orga-
nismos y la shigelosis ha dejado de ser
un problema de salud publica en aquellos
lugares, con excepcién de ciertos grupos
muy expuestos. En la mayoria de las so-
ciedades subdesarrolladas persisten las con-
diciones propicias a la endemicidad de la
shigelosis, 1o que da lugar a una transmisién

1La versién original en inglés se publicé en The
Journal of Infectious Diseases 122(3): 170-180, 1970.
Estas investigaciones recibieron apoyo parclal del
“Research and Development Command” de las Fuerzas
Armadas de los FEstados Unidos (subvencién No.
DADA 17-69-G-9283), la Organizacién Panamericana
de la Salud, la Secretaria de Salud, Educacién, y
Bienestar de los Estados Unidos (subvencién NIH
AI-05405) y el Ministerio de Salud Piblica y Asistencia
Social de Guatemala.

2Del Instituto de Nutricién de Centro América y
Panami, (INCAP) Guatemala, Centro América, y

del Centro Nacional de Enfermedades Transmisibles,
(CDC), Atlanta, Georgia, E.U.A.

continua de los agentes y a la manifestacién
de brotes periddicos o epidemias de graves
proporciones.

Este informe, y otros que siguen (7)3*
se refieren a una extensa y grave epidemia de
disenterfa bacilar que comenzé en Centroa-
mérica a principios de 1969. Se identifico
por primera vez en Guatemala y luego en
los paises vecinos al norte y al sur. En julio
de 1969 la epidemia habia afectado a cen-
tenares de comunidades rurales y ciudades
causando gran preocupacién en las esferas
oficiales y entre la poblacién. En ese mo-
mento, la etiologia no se habia determinado.
Los laboratorios privados y oficiales infor-
maban de la presencia de trofozoitos de
Entamoeba histolytica, al mismo tiempo que
no lograban recobrar organismos Shigella de
enfermos con disenterfa. La gravedad excep-
cional de la enfermedad y su resistencia al
cloranfenicol, la tetraciclina y las sulfonami-
das complicaron aiin mas la situacién. Se
creyl que la epidemia se debia a amebas y
a un factor desconocido que complicaba el
cuadro. Este trabajo se refiere concreta-
mente a las caracterfsticas clinicas de la

3C. A. Mendizibal-Morris, L. J. Mata, E. J. Gan-
garosa, D. R, Perera y G. Guzman. “Epidemic Shiga
bacillus dysentery in Central America. III. Magni-
tude of the outbreak and mortality in Guatemala,
1969” En preparacién.

¢+ L. B. Reller, E. N, Rivas, R. Masferrer, M. Bloch
y E. J. Gangarosa “Epldemlc Shiga bacillus dysen-
tery in Central America, IV. Evolution of the out-
break in El Salvador”. En preparacién.
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enfermedad y a las investigaciones bac-
teriologicas, parasitoldgicas, seroldgicas y
patolégicas orientadas hacia la elucidacién
de la etiologia.

Métodos

Procedimientos de campo

+ Se llevaron a cabo estudios en nueve co-
munidades rurales y tres hospitales de Guate-
mala (figura 1). Cinco de aquellas (Ca-
yuga, Chiquimulilla, El Terrero, Pueblo
Nuevo, y San Andrés) fueron estudiadas
durante los brotes de disenteria. Las cuatro
restantes (El Coco, San Raimundo, Teclin
Umén y Pochuta) ya habian experimentado

epidemias de diversa intensidad cuando co-
menzaron estas investigaciones.

Dos de los hospitales fueron selecciona-
dos porque sirven extensas zonas: el Hospi-
tal Zacapa (valle de Motagua) y el Hospital
Amatitidin (cafién de Palin-Escuintla). El
Hospital Roosevelt fue seleccionado entre
otros de la ciudad de Guatemala por su pro-
ximidad a los laboratorios del Instituto de
Nutricién de Centro América y Panama
(INCAP). Dicho hospital acepta enfermos
provenientes de estratos de escasos recursos
econémicos de la capital, pueblos, y aldeas
vecinas. Otros hospitales notificaron tam-
bién muchos casos de disenteria.

Un grupo de trabajo integrado por un mé-

FIGURA 1—Mapa de la Repiblica de Guatemala que indica los lugares donde se realizaron los

estudios,
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dico de salud pidblica, una visitadora y una
enfermera recorrié las comunidades selec-
cionadas a fin de establecer contactos, es-
coger sectores afectados e informar a los
habitantes sobre el propdsito del estudio.
Asimismo, se preparé una lista de las fami-
lias por estudiar y se distribuyeron cajas de
cartén de media pinta para recoger muestras
fecales de todos los miembros de cada
familia estudiada.

Al dia siguiente, un grupo constituido por
un epidemiblogo, un médico, cuatro técnicos
de laboratorio, dos enfermeras y dos traba-
jadoras sociales o maestros de escuela im-
provisé un consultorio en la alcaldia u otro
lugar apropiado. Se estudiaron todas las
familias, independientemente de que mani-
festaran o no sintomas. Se insistié particu-
larmente en el examen de todos los
miembros de la familia, pero la muestra
inevitablemente contenfa mds individuos
enfermos que sanos. Los hombres adultos no
estuvieron debidamente representados en la
muestra porque muchos de ellos se encon-
traban trabajando en los campos.

Las caracteristicas clinicas se anotaron
en formularios precodificados. También se
registré la presencia o ausencia de diarrea
en las dos semanas anteriores a la visita, de
acuerdo con los datos facilitados por el
adulto responsable en cada familia. La di-
senterfa fue definida como la presencia de
sangre y moco en las evacuaciones intesti-
nales de los pacientes con diarrea.

No se obtuvieron muestras de sangre ni
heces de todas las personas debido a falta
de cooperacién en algunas ocasiones, o a
limitacién en los suministros de laboratorio.
En cinco aldeas se recogieron hisopos rec-
tales de casi todos los miembros de las fami-
lias comprendidas en la encuesta; este ma-
terial se inoculé directamente en el campo
en medio de agar Salmonella-Shigella (SS)

y agar Tergitol 7° con cloruro de trifenil

5Los nombres de los fabricantes y las denomina-
ciones comerciales se indican exclusivamente con
fines de identificacién, y el hecho de mencionar los
productos no supone el respaldo del Servicio de Salud
Publica o de la Secretaria de Salud, Educacion, y
Bienestar de los E.U.A.

tetrazolio (T7T) al 0.004%. También se
prepararon suspensiones de heces frescas
de las personas incluidas en la encuesta, en
fijador de alcohol polivinilico-Schaudinn
(PVA).

Se recogieron muestras de sangre con
equipo “Vacutainer” en las nueve comuni-
dades rurales visitadas. Estas muestras se
mantuvieron refrigeradas hasta su manipu-
lacién al cabo de 24 & 48 horas. El suero se
almacend a —20°C en frascos estériles de
un dracma.

Procedimientos de laboratorio
Bacteriologia

Las placas de cultivo de agar SS y
T7T se mantuvieron en el campo a la tem-
peratura ambiente y al cabo de ocho horas
de inoculacién se incubaron a 37°C. Entre
6 y 10 colonias sospechosas por placa fue-
ron transferidas a tubos de agar TSI incli-
nado, que fueron incubados durante 18 a
24 horas. Los cultivos con reacciones y
crecimiento tipicos fueron probados con
sueros comerciales especificos de grupo y
serotipo; las colonias que aglutinaron fueron
inoculadas en agar semisdlido, urea de
Christensen, citrato de Simmons y base de
pirpura con varios carbohidratos adicio-
nados (2).

Se investigd la sensibilidad in vitro a los
antibiGticos y a las sulfonamidas de las
cepas de Skigella en medio de agar Mueller-
Hinton. Los medios de cultivo, sueros agluti-
nantes y discos comerciales fueron de la
marca BBL.®

Parasitologia

Se hicieron frotis con la suspensién fe-
cal en PVA empleando ldminas de 1x3
pulgadas; estos se rejaron toda la noche a
la temperatura de 37°C y se tifieron con
tricromo (3). Todas las preparaciones
fueron examinadas durante 20 minutos con
el objetivo de inmersién. Para diferenciar
entre E. histolytica y E. hartmanni se midié
el tamafio de los quistes y los trofozoitos.
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Serologia

Los sueros fueron examinados mediante

la prucba de hemaglutinacidn de Neter et

al. (4) vy Young et al. (5) con la técnica
microtiter recomendada por Lee ef al. (6).
El procedimiento ha sido usado amplia-
mente en el INCAP y se considera especifico
para anticuerpos de Shigella dysenteriae 1,
S. dysenteriae 2, S. flexneri 4, S. flexneri 6,
y Shigella sonnei. Con frecuencia se obser-
van reacciones cruzadas en bajos titulos
entre S. flexneri 1 otras shigelas y entre
Escherichia coli y salmonelas. Los detalles
de la técnica se describen por separado (7).

Todas las muestras de suero se exami-
naron a una dilucién de 1:40. Se considerd
que un titulo de 1:40 o superior indicaba
una infeccion presente o pasada (7, §). Los
sueros con anticuerpos hemaglutinantes de
1:40 se diluyeron (dilucién doble) desde
1:40 hasta 1:20,480 y se ensayaron con los
siguientes antigenos: S. dysenteriae 1, S.
dysenteriae 2, S. flexneri 1a, S. flexneri 6,
y S. sonnei.

Patologia

Se estudiaron los datos de la autopsia o
tejidos correspondientes a 22 casos de disen-
teria seleccionados al azar, cuyas enferme-
dades se diagnosticaron ante mortem como
amebiasis. Todos ellos eran nifios de 4
meses a 10 afios de edad.

Resultados

En cinco de las aldeas se realizaron esty-
dios clinicos, serolégicos, bacterioldgicos y
parasitolégicos en personas de todas las
edades que participaron en la encuesta. En
las cuatro aldeas restantes s6lo se hicieron

evaluaciones clinicas y seroldgicas.

Caracteristicas de la enfermedad

El cuadro 1 muestra la distribucién por
edad de todas las personas estudiadas du-
rante la encuesta en las dos primeras aldeas
visitadas en el momento culminante de la
epidemia. Es evidente que la disenteria se
manifestd en todos los grupos etarios con
una frecuencia similar. En el cuadro 2 se
resumen las principales caracteristicas cli-
nicas de la enfermedad. Los enfermos en
jue sc demostrd la pTESE‘:ﬂCIE‘L de infeccién
por S. dysenteriae tipo 1 (enfermos con di-
senteria Shiga), presentaron manifestaciones
clinicas més graves. Sin embargo, hubo mu-
chos con sintomatologia compatible con la
disenteria Shiga entre los que no se demos-
tré la infeccidn por este bacilo. En los enfer-
mos con disenterfa Shiga la diarrea se mani-
festé bruscamente, por lo comin sin sangre
en las heces. Tres cuartas partes de los
pacientes presentaron fiebre, en general, in-
ferior a 39°C. En el término de 12 a 72
horas después del comienzo de la enferme-
dad aparecié sangre y pus en las heces.
Muchos enfermos sélo expulsaron moco y
sangre durante la fase aguda de la enfer-

CUADRO 1—Distribucién, por edad, de la muestra de estudio en Cayuga y Chiquimulilla,

Guatemala, en agosto de 1969.

Edad Sin diarrea
(afios) Diarrea Disenteria ® ni disenteria Total
0-4 e e 32(41)¢ 26(17) 22(13) 80(20)
57 e 13(17) 36(23) 16( 9) 65(16)
8-12 .. 13(17) 35(22) 33(20) 81(20)
13-19 ... ... ... 6( 8) 19(12) 25(15) 50(12)
2039 ... L. 9(12) 25(16) 38(23) 72(18)
40 ... 5(6 16(10) 34(20) 55(14)
Total .......... 78 157 168 403

a Presencia o ausencia de diarrea segiin la declaracién del jefe de cada familia,

b Diarrea con sangre y moco.

¢ Ntimero de casos; el porcentaje figura entre paréntesis.

2
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CUADRO 2—Sintomatologia registrada en las aldeas de Cayuga y Chiquimulilla, Guatemala, en agosto de 1969.

Personas con diarrea #

Personas sin diarrea 2

Con evidencia

Sintomatologia de infeccién

Sin evidencia
de infeccién

Sin evidencia
de infeccién

Con evidencia
de infeccién

por el por el por el por el
bacilo de bacilo de bacilo de bacilo de
Shiga b Shiga Shiga b Shiga
Personas examinadas ........... 45 58 5 61
Dolores abdominales . ...... 42(93) ¢ 43(74) 1(20) 8(13)
Calambres .................... 39(87) 36(62) 1(20) 3( 5)
Sangre y moco en las heces. . . .. 41(91) 34(59) 0] 0
Fiebre ....................... 36(80) 24(41) 0 2( 3)
Tenesmo o dolor rectal, o ambos. 31(69%9) N.S.© 29(50) 0 (1}
Cefalea ...................... 29(64) 24(41) 1(20) 11(18)
Debilidad o mialgia, o ambas. ... 27(60) 22(38) 0 7(11)
Nausea ................c..... 23(51) 18(31) 0 4 7)
Vémitos ..................... 21(47) N.S 18(31) 0 2( 3)
1040 EB.18 ... ...... ..... 25(56) N.S. 20(34) 0 0
49EL ........... ... ... .. 18(40) N.S. 32(55) 0 3( 5)
<ABI ... ... 2( 4) N.S 6(10) 5(100) 58(95)

2 86lo se incluyen personas con relacién a las cuales se hicieron cultivos por hisopos rectales e investigacién de anti-

cue os séricos.

islamiento de S. dysenteriae tipo 1 o demostracién de anticuerpos séricos especificos a = 1:40, o ambos.

§E‘imei%a‘iia°cﬁﬁi’s Sheimatte oo 34 horas. . oentesis

e N.S. = diferencia no significativa (ji cuadrado).
por ciento.
medad. Cominmente, se observaron do-
lores abdominales y retortijones. En el
47% de los casos’ se registraron vOmitos.
Los enfermos més graves tuvieron de 10 a
40 evacuaciones intestinales diarias, asi
como intenso tenesmo y dolores rectales en
la fase aguda de la enfermedad. En la
mayoria de los enfermos, los sintomas dura-
ron de cinco a siete dias, aunque en unos
cuantos la enfermedad terminé en menos
de 48 horas y en otros se extendié por més
de un mes.

Resultados bacteriolégicos y parasitolégicos

Los datos presentados se refieren a los
resultados obtenidos en el laboratorio a
partir de hisopos rectales y especimenes fe-
cales recogidos de habitantes de las comuni-
dades estudiadas durante la manifestacién de
un brote o cierto tiempo después. Las
diferencias de los resultados en las diferen-
tes comunidades se atribuyen a varios fac-
tores: a) las comunidades se estudiaron en
diferentes momentos con respecto al esta-
dio de la epidemia y b) en algunas
comunidades se habia administrado trata-
miento masivo con antibiticos y amebici-
das. Estos factores afectaron indudable-

Las comparaciones restantes fueron diferentes por lo menos al 5

mente la tasa de aislamientos de Shigella.

El cuadro 3 indica que en dos comunida-
des (Cayuga y Chiquimulilla), estudiadas
en el pico de la epidemia, la prevalencia de
shigelas fue mayor en los enfermos con di-
senteria o diarrea que en los individuos
sanos (P<0.05). La mitad de los microor-
ganismos de Shigellg aislados en ambos lu-
gares fueron S. dysenteriae tipo 1, o bacilo
de Shiga, que se encontrd relacionado casi
exclusivamente con disenteria (P <0.05).
Otros serotipos de Shigella aislados fueron
principalmente S. sonnei, S. flexneri 2, y S.
flexneri 1,y algunos otros (S. dysenteriae 2,
S. flexneri 4, S. flexneri 5, y Shigella boydii
1). La frecuencia de parasitos intestinales
patégenos no fue mayor en los enfermos con
disenteria y diarrea que en los individuos
sanos. La E. histolytica fue mas frecuente
en personas sanas que en pacientes con di-
senteria, en esas dos comunidades (P<
0.05).

La tercera localidad, El Coco, merece un
comentario especial. Esta fue visitada tres
meses después que la epidemia habfa lle-
gado a su punto culminante. Se observd
que el 13% de las personas que participa-
ron en la encuesta sufrian de diarrea o
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CUADRO 3—Bacterias entéricas y pardsitos intestinales en habitantes de aldeas de Guatemala, agosto de 1969.

Estado clinico del individuo examinado

Tres meses después de la epidemiaP?

Durante la epidemia 2 Disentérico
o Convale-
Disentérico Diarreico Sano diarreico ciente Sano
Organismo (124)c (62) 114) (14) (75) (21)

Shigella (todas) ..... 24(19) 5( 8) 8( 7) 0 1¢ 1) 0
S. dysenterige 1 ........ 12(10) 0 3(3) 0 0 0
Salmonella (todas) ..... 3( 2) 1( 2) 1( 1) 0 1( 1 0
Entamoeba histolytica ... 6( 5) 8(13) 18(16) 1(7) 9(12) 2(9)
Dientamoeba fragilis .... 1( 1 0 4( 4) 0 1(1) 0
Giardia lamblia ........ 13(10) 7(11) 9( 8) 1(7) 709) 0

Nota, S6lo se enumeran los agentes conocidos causantes de disenteria.

a Aldeas Cayuga y Chiquimulilla.
b Aldea El Coco.

¢ El niimero de habitantes comprendido en cada categoria clinica se indica entre paréntesis.

disenterfa y que el 68% recientemente se
habia recuperado de la enfermedad. Unica-~
mente el 19% de las personas de la mues-
tra no indicaron tener diarrea. La mayoria
de los enfermos habia recibido tratamiento
intensivo con una serie de drogas. Sélo se
aislé una cepa de Shigella (S. sonnei). La
tasa de parasitismo intestinal fue similar en
los convalecientes y en las personas sanas.

El andlisis de los datos revel6 tinicamente
dos casos de disenteria con infecciones con-
comitantes por Shigella y E. histolytica. Las
cepas identificadas fueron de S. sonnei; nin-

guno de los casos mostré el bacilo de Shiga
y la E. histolytica simultineamente.

El el cuadro 4 se presentan los estudios
de laboratorio en especimenes procedentes
de casos hospitalizados. La S. dysenteriae 1
fue el agente patégeno mds cominmente
aislado de enfermos con disenteria; se aisld
en 37% de los pacientes no tratados y en
el 10% de los que habian recibido una serie
de antibidticos de amplio espectro en las dos
semanas anteriores al estudio. Se aislaron
otras shigelas aunque con menos frecuencia.
Estos resultados contrastan con la ausencia

CUADRO 4—Estudio etiolégico de pacientes hospitalizados con disenteria, agosto-diciembre

de 1969.
Hospital
Zacapa ¥
Amatitlan Roosevelt
41 nifios y adultos ‘75 nifios
estudiados después estudia-
del tratamiento con dos al in- Total
medicamentos anti- gresar en estudiado:
Resultados microbianos el hospital 116
Shigella, total .. ....... ...... 7(17)* 36(48) 43(37)"
. dysenteriae tipo 1, solamente. . 2( 3) 18(24) 20(17)
S. dysentertae tipo 1 y antlcuerpos
a la misma (=1:40) .... . 2( 35) 10(13) 12(10)
Anticuerpos a S. dysenteriae tlpO 1
solamente (=1:40) ......... 16(39) 14(19) 30(26)
Total con 5. dysenteriae tipo 1.... 4(10) 28(37) 32(28)
Total con . dysenteriae tipo 1 o
anticuerpos, o ambos (Z= 1:40) 20(49) 42(56) 62(53)
Salmonella ................... 2) 2( 3) 3( 3)
E. histolytica ................. 0 0

a Nimero de casos; los porcentajes figuran entre paréntesis.

b Otras shigelas fueron:

1 cepa de S. dysenteriae 2; 6 de S. flexneri 3, y 4 de §. sonnei.
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de E. histolytica en heces de nifios v adultos
E. histolytica en heces de ninos y adultos

disentéricos.

Caracteristicas de las cepas del bacilo de

Shiga

Se recobraron 34 cepas (70% ) entre un
total de 49, en agar T7T con cloruro de te-
trazolio, en la muestra de pacientes de las
comunidades y de los hospitales. Sélo se
aislaron dos cepas (4% ) en agar SS exclu-
sivamente, mientras que se aislaron otras
13 cepas (26%) de ambos medios. En
estos estudios el medio de agar T7T resultd
ser mejor que el SS para el aislamiento de
S. dysenteriae 1. El T7T ejerce un efecto
menos inhibitorio sobre las shigelas que la
mayoria de los otros medios entéricos, y en
él las shigelas desarrollan colonias carac-
teristicas de color rojo, redondas, ligera-
mente convexas, y con un tipico halo azu-
lado (9).

El comportamiento de las cepas fue tipico
(2). Todas aglutinaron fuertemente con
antisuero especifico de S. dysenterige 1 en
Ia aglutinacién en limina, y no presentaron
movilidad ni capacidad para utilizar el citrato
de Simmons ni desdoblar la urea de Chris-
tensen. Algunas cepas produjeron ocasio-
palmente 4cido a partir de la arabinosa,
pero ninguna de ellas mostré capacidad para
atacar la xilosa, ramnosa, manitol, rafinosa,
sorbitol y dulcitol. Todas las cepas des-
doblaron la glicerina.

Las pruebas in vitro realizadas con 53
cepas de bacilo de Shiga aislado de habitan-
tes de las comunidades y hospitales en esta
epidemia, indicaron que 52 de las 53 eran
resistentes al sulfatiazol, cloranfenicol y
tetraciclina (cuadro 5). Ninguna mostrd
resistencia a la ampicilina, kanamicina, co-
listina, gentamicina, cefalotina, acido nali-
dixico, neomicina, y nitrofurantoina. La
susceptibilidad de la mayoria de las cepas a
la penicilina y a la eritromicina fue inter-
media. Otras shigelas aisladas durante la
epidemia mostraron un patrén de suscepti-
bilidad distinto frente a la penicilina, cloran-

CUADRO 5—Sensibilidad in vitro o las drogas de 53
cepas de S. dysenferiae 1 aisladas durante la epidemia
de 1969.

Susceptibilidad
Resis- Inter- Sen-

Medicamento tente media sible
Sulfatiazol ........... 53 L. S
Cefalotina ........... . L 53
Tetraciclina .......... 52 . 1=
Gentamicina ......... ce e 53
Neomicina ........... - 10 43
Estreptomicina . ... .. 52 . 1®
Colistina . .......... - 53
Kanamicina .......... e 53
Ampicilina .......... - 53
Acido nalidixico ...... .. 53
Nitrofurantoina ....... . 53
Cloranfenicol . ... .. 52 1
Penicilina ............ 23¢ 30
Eritromicina ......... 4 48 1

Nota. La sensibilidad se ensayd por el método de Bauer

et al. (10). )
2 La misma cepa.
b Cepas rodeadas de una zona de 10 a 11 mm, en el Ii-
mite entre las intermedias y las resistentes, denotan un
bajo grado de resistencia.

fenicol y, en menor grado, tetraciclinas y
ampicilina.

Los estudios de laboratorio sobre 40 ce-
pas de S. dysenteriae 1 de El Salvador y una
de Honduras,® también aisladas en 1969,
revelaron idénticas caracteristicas fisiolo-
gicas y respuestas in vitro a las drogas.

Anticuerpos hemaglutinantes de Shigella

El cuadro 6 muestra la prevalencia de
anticuerpos de §. dysenteriae 1 en los habi-
tantes de las 4reas estudiadas, comparada
con la de la poblacién general de 39 comuni-
dades rurales estudiadas unos tres afios antes
de la epidemia. En el estudio se empled
el mismo lote de antigeno y la misma téc-
nica.

Es evidente que sélo el 1.8% de 2,884
habitantes del 4rea rural poseian anticuerpos
hemaglutinantes al bacilo de Shiga a una
dilucién de 1:40 antes de la epidemia. En
encuestas similares llevadas a cabo en otros

¢ Expresamos nuestro recomnocimiento al Dr. Ge-
rardo ‘Godoy y al Dr. Ernesto Navarro de la Facul-
tad de Medicina de El Salvador, y al Dr. Edmundo
Poujol, de la Facultad de Medicina de Honduras por
el envio de estos cultivos al INCAP.
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CUADRO 6—Anticuerpos hemaglutinantes a S, dysenterice 1

en aldeas de Guatemala,

1965-1969.
Relacién crono- No. de Positivas 1:40
16gica con la personas —_—_
Localidad epidemia de 1969 examinadas No. %

39 comunidades 3 afios antes 2,884 53 1.8
Terrero . ........ Al principio 91 5 5.5
Cayuga . .. .......... Durante 76 16 21.0
Chiquimulilla Durante 130 38 29.2
Pueblo Nuevo ....... Durante 54 17 314
San Andrés . Durante 47 16 34.0
San Raymundo 2 meses después 24 13 54,1
El Coco . 3 meses después 132 68 51.5
Tectin Umén 10 meses después 49 13 26.5
Pochuta . .. ....... 10 meses después 24 5 20.8

paises centroamericanos 7 se obtuvieron re-
sultados andlogos.

Las comunidades estudiadas en el mo-
mento culminante de la epidemia mostra-
ron una prevalencia de 20 a 30% de titulos
de anticuerpos hemaglutinantes del bacilo
de Shiga de 1:40 a superiores, mientras que
en las estudiadas pocos meses después de la
epidemia, la proporcién fue de mds del 50
por ciento. Diez meses después de la epi-
demia, los titulos habian disminuido.

En el cuadro 7 se ilustra la significacién
de los anticuerpos hemaglutinantes especifi-
cos en esta epidemia particular, y se anali-
zan los titulos en relacién con el estado de
salud de las personas que fueron sangradas,
en dos comunidades donde los especimenes
de sangre habfan sido recolectados durante
el momento culminante de la epidemia.
Como se observard, se encontraron titulos

L. J. Mata y K. M. Johnson. “Surveys of infec-
tion in Central American human populations”. En pre-
paracion.

CUADRO 7—Anticuerpos hemaglutinantes o S. dy-
senterine tipo 1 en aldeas de Guatemala, agosto de
1969,

Chiqui-

Estado de Cayuga mulilla
salud del Nivel de s (128

individuo anticuerpos personas) personas)

Disentérico = 1:40 13(48)* 31(54)

< 1:40 14(52) 26(46)

Diarreico =1:40 1(11) 3(13)

< 1:40 8(89) 20(87)

Sano .. = 1:40 2( 5) 4( 8)

< 1:40 37(95) 44(92)

2 Niimero de casos; el porcentaje se indica entre
paréntesis.

significativos (= 1:40) con mayor frecuen-
cia en pacientes disentéricos que en perso-
nas sanas; la diferencia fue altamente
significativa (P<0.001). Si se combinan y
comparan los titulos de anticuerpos de
enfermos con disenteria y diarrea con los de
personas sanas, se mantiene la diferencia
estadistica (P<C0.001). En una tercera parte
de los enfermos con disenteria se encon-
traron titulos que oscilaban entre 1:40 y
1:10,280 (cuadro 4).

En el cuadro 8 se presenta la distribucién
de titulos de anticuerpos hacia otros sero-
tipos de Shigella. Se midieron los anticuer-
pos de S. dysenteriae 2, S, flexneri 1a y S.
sonnei, dado que estos microorganismos fue-
ron aislados durante la epidemia, No se aislé
S. flexneri 6. No se observd ninguna dife-
rencia en la distribucién de titulos significati-
vos a estas shigelas en relacién con el estado
de salud. Por consiguiente, las pruebas
serologicas no indicaron una mayor inter-
vencién de esos serotipos en el grupo de
personas identificadas como disentéricas.
Ademas, la prevalencia general de titulos de
anticuerpos de estas shigelas observados
durante el brote fue similar a la registrada
antes de la epidemia, tal como se determiné
en sueros de una encuesta a nivel nacional.”

La figura 2 muestra los patrones de titu-
los de anticuerpos del serotipo aislado mas
frecuentemente en la epidemia (S. dysente-
rige 1), en comparacién con los de los tres
serotipos aislados con menor frecuencia (S.
dysenteriae 2, S. flexneri 1 y S. sonnei), y
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CUADRO 8-—Anticuerpos hemaglutinantes a Shigelfa en aldeas de Guatemala, agosto de

1969.
Estado de Shigella =
salud del No. de Nivel de
individuo casos  anticuerpos A2 B1 Bé D
Disentérico .. 86 = 1:40 12(14)*  17(20) 5( 6) 18(21)
< 1:40 74(86) 69(80) 81( 94) 69(79)
Diarreico ......... 31 = 1:40 6(19) 7(23) o O 4(13)
< 1:40 25(81) 24(77) 31(100) 27(87)
Sano ...... 86 = 1:40 24(28) 18(21) 7C 8) 12(14)
< 1:40 62(72) 68(79) 79( 92) 74(86)

Nota. Las aldeas estudiadas fueron Cayuga y Chiquimulilla,
a A2 =8, dysenteriae 2; Bl = S. flexneri 1; B6 = S. flexneri 6; D =S, sonnei.
b Nimero de casos; los porcentajes figuran entre paréntesis.

FIGURA 2—Anticuerpos hemaglutinantes a shigelas en tres aldeas, en 1969,

titulos a cada serotipo (izquierda), y totales acumulados (derecha).
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uno que no fue aislado del todo (S. flexneri
6). La frecuencia de titulos altos a S. dysen-
terige 1 fue mayor que la de titulos elevados
a las otras shigelas en las tres comunidades,
y particularmente en El Coco, donde la
tasa de ataque fue muy alta (I). Como
era de esperar, las cifras acumuladas resul-
taron mds altas con respecto a los anticuer-
pos al bacilo de Shiga. Los titulos de anti-
cuerpos a S. flexneri, microorganismo que
no se aislé en ninguna de las localidades,
fueron menos frecuentes y més bajos.

En El Coco, se obtuvieron muestras de
sangre de 19 enfermos durante la fase aguda
de la enfermedad y al cabo de tres meses.
Diez de esos pacientes mostraron titulos
iguales o superiores a 1:40. Ocho de estos
10 titulos persistieron durante tres meses a
niveles de 1:40 o mayores. Nueve de los
pacientes restantes habfan mostrado titulos
menores de 1:40 durante la fase aguda de
la enfermedad, y al cabo de tres meses, s6lo
uno de ellos excedia este nivel.

Resultados patolégicos

La correlacién entre el diagndstico clinico
de amebiasis y los resultados de autopsia en
22 casos estudiados fue muy deficiente. En
s6lo dos de los 22 casos, se observd la pre-
sencia de tdlceras profundas socavadas en el
colon o en el sigmoides. Los hallazgos
microscopicos con respecto a los otros 20
fueron tipicos de la disenteria bacilar, reve-
landose la presencia de inflamacién difusa
en la mucosa del sigmoides y tlceras super-
ficiales no mas profundas que la muscularis
mucosae. La causa de defuncién fue deshi-
dratacién y agotamiento en la mayorfa de los
casos. En unos pocos predominaron los
fendmenos tromboembdlicos. Mas adelante
se informara sobre estudios patolégicos deta-
Ilados.

Discusién

La disenteria epidémica se manifestd casi
en todas las dreas de Guatemala durante
1969 y se propagé a los paises vecinos

amenazando convertirse en un grave pro-
blema de salud ptblica en 1970 y afios sub-
siguientes. La radpida propagacién de la
enfermedad por toda la region, afectando
simultinea y gravemente a comunidades
separadas por centenares de kilémetros, su-
giri6 la presencia de un agente infeccioso de
virulencia y transmisibilidad dnicas. Los es-
tudios que aqui se dan a conocer no dejan
lugar a dudas de que ese agente fue la S.
dysenterine tipo 1, tipicamente conocida
como bacilo de Shiga.

Las investigaciones de laboratorio reve-
laron una elevada prevalencia de organismos
de Shigella en pacientes con disenterfa, mu-~
cho mayor que en personas que no padecian
la enfermedad. La mitad de las cepas de
Shigella aisladas de personas del area rural
no hospitalizadas y tres cuartas partes de
las obtenidas de enfermos hospitalizados se
identificaron como S. dysenterige tipo 1.
La prevalencia de parasitos no resulté ma-
yor en los enfermos disentéricos que en las
personas que no padecian la enfermedad;
la E. histolytica se encontré con mayor fre-
cuencia en personas sanas que en casos de
disenteria. En los enfermos con disenteria,
comlnmente se observaron titulos de anti-
cuerpos a S. dysenteriae de 1:40 o mayores,
los que fueron raros en individuos sanos. La
prevalencia general de anticuerpos a S. dy-
senteriae 1 en comunidades que habian ex-
perimentado brotes fue de 21 a 54%, en
comparacién con 1.8% en méas de 2,800
personas de 39 localidades de Guatemala es-
tudiadas antes de la epidemia. Se observa-
ron titulos significativos de anticuerpos a
otros serotipos de Shigella en una preva-
lencia similar a la registrada durante los
periodos endémicos, resultado que sugiere
que la participacién de esos serotipos fue
menor que la del bacilo de Shiga. Ademais,
los datos sugieren que los anticuerpos de
shigelas no protegen de la invasién por
un serotipo diferente. El estudio de autop-
sias reveld que 20 de 22 casos diagnostica-
dos ante mortem como amebiasis mostraban
caracteristicas macro y microscépicas tipicas
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de la disenteria bacilar, Las caracteristicas
de esta epidemia coincidieron con la de bro-
tes causados por el bacilo de Shiga descritos
en el pasado; no se tiene cornocimiento de
que la E. histolytica cause brotes generaliza-
dos come este.

La shigelosis epidémica ha sido diag-
nosticada equivocadamente (71, pag. 533-

822 ya ane la dicentaria hacilar anidédmiera
JJUJ, .ya kiu\f L€l CLLIOoW 21l A Ui lianr Uyluvllll‘vu

suele manifestarse en regiones del mundo
donde la E. histolytica es endémica. Médi-
cos acostumbrados a ver casos esporadicos
de amebiasis pueden equivocar el diagnds-
tico de disenteria bacilar por el de amebiana,
ya que los signos y sintomas son similares.

La disenteria Shiga es una enfermedad
rara en los tiempos actuales. Desde que
esta entidad morbosa fue descrita por pri-
mera vez (12), se reconocié su gravedad.
Antes de la Primera Guerra Mundial, se
registraron numerosos brotes en el Lejano
Oriente y en Europa, asi como unos pocos en
las Américas. Durante el primer cuarto de
siglo, el bacilo de Shiga era tipicamente en-
démico en Europa (I3) y se conocia de la
existencia de focos endémicos en regiones
aisladas a lo largo de la costa mediterranea
del Oriente Medio, el Lejano Oriente y la
América Latina, particularmente en México
y Guatemala. Desde 1920, este microbio
ha sido aislado con rareza, salvo en pe-
quefios focos aislados e inadvertidos de
zonas en vias de desarrollo. Se desconocen
los factores causantes de su desaparicion
como importante causa de disenteria en los
paises mas desarrollados, pero probable-
mente ha sido el mejoramiento de la hi-
giene personal, el saneamiento del medio y
la nutricidn, los responsables del fenémeno.
Se sabe que otras shigelas, principalmente
la S. sonnei, han sustituido al bacilo de
Shiga, particularmente en 4reas urbanas de
las sociedades industrializadas (14).

Esta es la primera epidemia nacional o
regional por S. dysenteriae 1 comprobada en
el Hemisferio Occidental. Ya en 1915, J.C.
Segovia, citado en (I5), aisld el bacilo de

Shiga en un brote ocurrido en El Salvador.®
En Guatemala se habia aislado S. dysente-
riae 1 en una muestra de necropsia (16) de
un nifio de una aldea y de otro, también de
una aldea, durante encuestas de prevalencia
en la poblacién general (I7). Posterior-
mente, se describié una epidemia que duré
més de dos afios en una aldea indigena
maya del altiplano (I8). En este brote,
se aislaron 34 cepas del bacilo de Shiga,
pero los casos no fueron descritos como
més graves que los de la enfermedad cau-
sada por otras shigelas. En una encuesta
realizada un afio después de la epidemia
en esta aldea y en cinco comunidades veci-
nas, no se aislé S. dysenteriae 1 (19). En
1963 €l bacilo fue descubierto de nuevo, de
manera fortuita, en un nifio de la Ciudad de
Guatemala durante un estudio de nifios con
gastroenteritis aguda (20). De ello puede
deducirse que el bacilo de Shiga ya era
endémico en Centroamérica y que subsis-
tia a un nivel muy bajo, como lo confirman
los aislamientos esporadicos y la reactividad
serolégica en el 1.8% de la poblacién estu-
diada en una encuesta nacional realizada
antes de 1969.

Se desconocen las causas de la exacerba-
cién de uno de los focos endémicos del ba-
cilo de Shiga. Probablemente no puede
atribuirse a un solo factor. Es posible que
el rapido crecimiento de la poblacién haya
contribuido a la transmisién al aumentar
el nimero de personas susceptibles y la
densidad de poblaciéon. La mayor movilidad
de la poblacién debe de haber desempefiado
un importante papel en la extensa manifes-
tacién de brotes en diversas areas del pais.
Entre otros factores que podrian citarse
figura la contaminacién ambiental de abaste-
cimientos de agua, el saneamiento primitivo
esencialmente invariable a través de los de-
cenios, las rigurosas condiciones climiticas
de 1969 (una sequia ocurrida a principios
de afio, acompafiada de las temperaturas

8 A. A. Rivera. “Apuntes sobre la disenteria bacilar

epidémica de 1915 en la Repiblica de El Salvador”.
Tesis, Facultad de Medicina y Cirugia, Universidad
Nacional, 115 pags, 1916.
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maés elevadas registradas en 30 afios, a la
que siguié una serie de inundaciones), y la
conocida virulencia y transmisibilidad del
bacilo de Shiga. El alcance de propagacién
de esta epidemia y la persistencia de la ma-
yoria de los factores condicionantes basicos
sugiere que la enfermedad seguird siendo
endémica durante algln tiempo.

Convendria formular un comentario con
respecto a métodos bacteriologicos. Du-
rante esta epidemia se encontraron shigelas
en aproximadamente el 50% de los casos
agudos no tratados que se estudiaron por
medio de técnicas bacterioldgicas Optimas.
En muchos casos con sintomas caracteristi-
cos de disenteria Shiga no se aislé el agente.
En condiciones de campo es posible demos-
trar la presencia de organismos de Shigella,
por cultivos, en una proporcién de 15 al
20% de los casos de disenteria y, si se efec-
tdan cultivos seriados, el porcentaje puede
elevarse hasta 50 (27). En esta investiga-
cién, la S. dysenteriae 1 demostré ser un
organismo dificil de cultivar en el clésico
agar SS. Alrededor de tres cuartas partes
de todas las cepas fueron aisladas de un
medio menos inhibitorio, el Tergitol 7 con
cloruro de tetrazolio.

La consabida dificultad de cultivar este
organismo también puede deberse a otros
factores. Se sabe que la Shigella invade la
mucosa intestinal y se localiza en las célu-
las epiteliales v en la ldmina propia. La
excrecién de bacilos probablemente no es un
fendmeno constante, ni las bacterias estan
uniformemente distribuidas en las heces.
Ademas, los organismos de Shigella son
significativamente menos numerosos que las
bacterias indigenas presentes en concentra-
ciones de 10**/g de heces frescas. Los es-
tudios cuantitativos revelaron que las con-
centraciones de Shigella no exceden de 10°
bacilos/g durante la shigelosis aguda (9).
Sabido es que las shigelas dificilmente so-
breviven en cultivos mixtos. Por lo tanto,
mientras no se desarrollen mejores técnicas
de cultivo, las muestras fecales deberin
inocularse inmediatamente en la propia cabe-

cera del enfermo o en el campo, en medios
recién preparados.

En esta epidemia algunos enfermos di-
sentéricos estudiados dos o tres semanas
después del inicio de la enfermedad no mos-
traban anticuerpos. Ello puede explicarse,
en parte, por las observaciones de DuPont
et al. (22), quienes demostraron que en la
shigelosis experimental en voluntarios, el
aumento en el titulo de anticuerpos guarda
relacién con la gravedad de la enfermedad;
por otro lado, no se observan respuestas en
todos los pacientes. No obstante, la prueba
de hemaglutinacién es til tanto en el diag-
néstico clinico como en estudios epidemio-
légicos. La persistencia de anticuerpos per-
mite, en muchos casos afin después de tres
meses, realizar estudios retrospectivos en
pacientes individuales y en brotes en la
comunidad.

Resumen

En una extensa epidemia de disenteria
que se identificé por primera vez en Guate-
mala en 1969, la enfermedad se caracterizé
por diarrea grave, con moco, pus y sangre
en las heces, tenesmo y calambres, fiebre y
vémitos. También se encontraron casos mas
moderados e infecciones asintomadticas. La
mitad de las cepas de Shigella aisladas de
personas del drea rural y de enfermos hos-
pitalizados fueron Shigella dysenteriae 1
(bacilo de Shiga). En el 50% de los enfer-
mos con disenterfa se demostraron anti-
cuerpos hemaglutinantes pasivos de S. dysen-
terige 1 en titulos que oscilaron entre 1:40
y 1:10,280. La prevalencia general de anti-
cuerpos al bacilo de Shiga en las comuni-
dades afectadas fue de 20 a 50%, preva-
lencia que contrasta con la tasa de 1.8%
correspondiente a todo el pais tres afios
antes de la epidemia. Se encontraron titu-
los significativos de anticuerpos al bacilo de
Shiga mdis frecuentemente en enfermos di-
sentéricos que en personas sanas. Otros
serotipos de Shigella, Salmonella, Entamoeba
histolytica y otros parésitos, se observaron
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con la misma frecuencia en personas sanas
y disentéricas. Muchos casos de disenteria
habfan sido diagnosticados y tratados como
casos de amebiasis, pero los hallazgos de
autopsia concordaron méis con los de la
disenteria bacilar que amebiana. Todos los
resultados incriminan a la S. dysenteriae 1
como el agente etiolégico de este brote re-
gional.
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Epidemic Shiga bacillus dysentery in Central America
I. Etiologic investigations in Guatemala, 1969 (Summary)

In a vast epidemic of dysentery that was first
recognized in Guatemala in 1969, the disease
was characterized by severe diarrhea, with
mucus, pus, and blood in the stools, tenesmus
and cramps, fever, and vomiting. Milder cases
and asymptomatic infections were also recog-
nized, Half of the strains of Shigella isolated
‘from villagers and from hospitalized patients
were Shigella dysenteriae 1 (the Shiga bacillus),
Passive hemagglutinating antibodies to S. dy-
senteriae 1 were detected in about 50% of per-
sons with dysentery in titers ranging from
1:40t0 1:10,280.

The overall prevalence of antibodies to Shiga
bacillus in communities affected ranged from

20% to 50%, a prevalence in contrast to the
rate of 1.8% for the country 3 years before the
epidemic. Significant titers of specific Shiga
antibodies were found more frequently in dy-
senteric than in healthy persons. Other sero-
types of Shigella, Salmonella, Entamoeba his-
tolytica, and other parasites were found as often
in healthy persons as in dysenteric persons.

Many cases of dysentery had been diag-
nosed and treated as amebiasis, but findings
at autopsy were more consistent with bacillary
than with amebic dysentery. These findings
incriminate S. dysenteriae 1 as the etiologic
agent of this regional outbreak.

Disenteria epidémica pelo bacilo de Shiga na América Central

l. Pesquisas etiolégicas na

Na extensa epidemia disentérica que ini-
cialmente foi localizada na Guatemala em
1969, a doenga caracterizou-se por severa
diarréia, com muco, pds e sangue nos escre-
mentos, tenesmos ¢ ciimbras, febre e vOmitos.
Foram reconhecidas também infecgBes bran-
das e assintomaticas. Metade das espécies de
Shigella isoladas em camponéses e pacientes
hospitalizados foi Shigella dysenteriae 1 (o
bacilo de Shiga). Registrou-se hemoaglutinagio
passiva dos anticorpos & S. dysenteriae 1 em
cérca de 50% das pessoas com disenteria, com
titulos variando entre 1:40 e 1:10.280.

A preponderincia total dos anticorpos ac ba-

Guatemala, 1969 (Resumo)

cilo Shiga nas localidades afetadas variou en-
tre 20% e 50%, contrastando com a taxa de
1,89 do pais cérca de trés anos antes da epi-
demia. Consideravel teor de anticorpos Shiga
especificos foi encontrado mais frequentemente
em pessoas disentéricas do que sadias.

Outros serotipos de Shigella, Salmonella,
Entamoeba hystolitica, e outros parasitos, fo-
ram diagnosticados e tratados como amebiase,
mas os achados nas autdpsias foram mais
compativeis com a disenteria bacilar do que
com a amébica. Estes achados indicaram a S.
dysenteriae 1 como o agente etioldgico desta
epidemia regional.

La dysenterie épidémique due au bacille de Shiga en Amérique cenirale
|. Enquétes étiologiques au Guatemala, 1969 (Résumé)

Au cours d’une vaste épidémie de dysenterie
qui a été tout d’abord décelée au Guatemala
en 1969, la maladie s’est caracterisée par une
diarrhée trés sévére, des selles muqueuses pu-
rulentes et sanguinolentes, la sensation de té-
nesme, des coliques, de la fidvre, et des vomis-
sements. Des cas plus bénins et des infections

asymptomatiques ont également été constatés.
La moitié des souches du bacille Shigella qui
ont été isolées aprés prélévement auprés des
villageois et des malades hospitalisés apparte-
nait & Shigella dysenteriae 1 (le bacille de
Shiga). La présence d’anticorps hématoagglu-
tinants passifs réagissant contre S. dysenteriae
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1 a été décelée chez environ 50% des personnes
atteintes de dysenterie dans des rapports allant
de 1:40 4 1:10, 280.

La prédominance globale des anticorps ré-
agissant au bacille Shiga dans les collectivités
affectées variait de 20 a 50%, soit une pré-
dominance qui contrastait avec le taux de
1.8% constaté dans le pays trois ans avant
I'épidémie. La présence de proportions im-
portantes d’anticorps du bacille de Shiga a été
constatée plus fréquemment chez les personnes
atteintes de dysenterie que chez les personnes
en bonne santé. La présence d’autres séro-

types du groupe Shigella, Salmonella, Enta-
moeba histolytica, et d’autres parasites a été
constatée aussi souvent chez les personnes
saines que chez les personnes souffrant de la
dysenterie.

De nombreux cas de dysenterie ont été
diagnostiqués et traités comme des amibiases,
mais les résultats d’autopsie ont permis de
distinguer davantage la dysenterie bacillaire
que la dysenterie amibienne. Ces résultats
mettent en cause S. dysenteriaze I comme
étant Pagent étiologique de cette épidémie
régionale.



