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El conjunto de datos del antibiograma (valores de
concentracién minima inhibitoria [CMI] o halos de
inhibicién) y su interpretacién (sensible, intermedio,
resistente) se denomina fenotipo de resistencia. Como
se indicé en el capitulo anterior (El antibiograma: del
laboratorio a la clinica [I]), la lectura interpretada del
antibiograma es el proceso mediante el cual se analizan
los fenotipos de resistencia con el objeto de: a) deducir
los mecanismos de resistencia, incluidos los de bajo
nivel de expresién; 4) modificar la interpretacién que
sea incongruente con el mecanismo de resistencia de-
tectado, y ¢) deducir la sensibilidad o la resistencia de
antimicrobianos no incluidos en el antibiograma. Este
proceso es clinicamente necesario, ya que contribuye
a la mejor adecuacién de los tratamientos y al conoci-
miento de la epidemiologia de la resistencia?. En este
capitulo se analizan los fenotipos de resistencia mds fre-
cuentes, y se describen algunas pautas de interpretacién
del antibiograma.

Puntos clave

) En los estafilococos la resistencia a cloxacilina
“" implica resistencia a todos los betalactamicos con
la excepcion de 2 nuevas cefalosporinas todavia no
comercializadas (ceftobiprol y ceftarolina).

J En Streptococcus pneumoniaey en los estreptococos
betahemoliticos (Streptococcus pyogenes) no se

ha descrito la produccién de betalactamasa y, por tanto,

amoxicilina-acido clavulanico no aporta nada respecto a la

amoxicilina.

J La ampicilina es el tratamiento de eleccion de las

"~ infecciones por enterococos, siempre que sean
sensibles, y el tratamiento de las infecciones graves
siempre requiere la asociaciéon de ampicilina o vancomicina
con un aminoglucésido.
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Fenotipos de resistencia
bacteriana mas comunes

Dada la inmensa variedad de fenotipos de resistencia, en
este apartado solo se describen los mds frecuentes. Se reco-
mienda al lector la lectura de revisiones mds amplias®*.

Staphylococcus

a) Betalactdmicos. Generalmente, los estafilococos son resisten-
tes a las penicilinas debido a la produccién de una betalacta-
masa. Esta betalactamasa inactiva todas las penicilinas con la
excepcion de las isoxazolil penicilinas (cloxacilina) y, ademds,
se inhibe por inhibidores de betalactamasas (4cido clavuldnico,
tazobactam). Tanto la cloxacilina, como las penicilinas con
inhibidores de betalactamasas y las cefalosporinas de primera
(cefazolina) y segunda generacién (cefuroxima) son una mejor
opcién para el tratamiento de las infecciones estafilocdcicas

J La presencia de enterobacterias productoras de

" betalactamasas de espectro extendido cada vez es mas
frecuente en nuestro medio, y las infecciones producidas por
este tipo de bacterias no se deben tratar con cefalosporinas,
aunque aparezcan como sensibles en el antibiograma.

J La resistencia de Pseudomonas aeruginosa a

"~ carbapenemas cada vez es mas frecuente en nuestro
medio, y entre las alternativas terapéuticas piperacilina-
tazobactam tiene una buena actividad en muchas
situaciones.

J Un conocimiento mejor de los mecanismos de resistencia

y de la interpretacién del antibiograma por parte del
clinico favorece la mejor utilizacion de los antibiéticos y puede
mejorar el curso clinico de las infecciones.



que una cefalosporina de tercera generacién (cefotaxima).
Las cefalosporinas de cuarta generacién (cefepima) y las car-
bapenemas también presentan una actividad adecuada. El
segundo fenotipo de resistencia mds frecuente es la resistencia
a cloxacilina, debido a una modificacién en la diana de unién
de los betalactimicos, la penicillin binding protein 2a (PBP2a)
de baja afinidad por los betalactimicos y codificada por el gen
mecA. La resistencia a cloxacilina implica resistencia a todos los
betalactdmicos excepto a 2 cefalosporinas nuevas en desarrollo
(ceftobiprol y ceftarolina) con gran afinidad por la PBP2a%”.

b) Macrdlidos y clindamicina. Los genes denominados erm que
codifican la produccién de metilasas modificadoras de la diana
ribosémica confieren resistencia a estos antimicrobianos que se
manifiestan con diferentes fenotipos en el antibiograma. En el
fenotipo constitutivo se observa resistencia a macrélidos y clin-
damicina; sin embargo, en el inducible hay resistencia a macré-
lidos de 14 y 15 4tomos (eritromicina, claritromicina, azitromi-
cina), pero sensibilidad a macrélidos de 16 dtomos (josamicina,
midecamicina, espiramicina) y a clindamicina. En este caso, es
necesario determinar la sensibilidad a estos antibiGticos en pre-
sencia de eritromicina (D-zone-fest) que induce la expresion de
la resistencia y, si esto ocurre, indicard resistencia a todos ellos
(fig. 1A). Este fenotipo es frecuente en estafilococos y princi-
palmente en cepas de Staphylococcus aureus resistente a meticili-
na (SARM) de origen comunitario, y la no deteccién de estas
cepas, puede conducir a fracasos terapéuticos®. Por tltimo, el
denominado fenotipo M, codificado por los genes 7¢f; se debe
a un mecanismo de expulsién activa y afecta a macrélidos de 14
y 15 dtomos, pero no a los de 16 dtomos ni a clindamicina (fig.
1B). En conclusién, cuando aparece resistencia a eritromicina y
sensibilidad a clindamicina se debe evaluar la resistencia a esta
ultima en presencia de eritromicina.

¢) Aminoglucdsidos. Estos antibiéticos se deben utilizar en
asociacién con los de otros grupos para obtener sinergismo
bactericida en determinadas situaciones. En general, las
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cepas de 8. aureus sensibles a meticilina son sensibles a los
aminoglucésidos mds comunes; sin embargo, las cepas resis-
tentes a meticilina, tanto de S. aureus como de estafilococos
coagulasa negativa, suelen presentar resistencia debido a en-
zimas inactivantes. Gentamicina es el aminoglucésido mas
activo y, en general, los estafilococos resistentes a gentami-
cina lo son también al resto de aminoglucdsidos.

d) Fluoroquinolonas. La resistencia de los estafilococos a
estos antimicrobianos se debe a mutaciones en los genes
que codifican la ADN girasa y la topoisomerasa IV (dianas
de accién) y a mecanismos de expulsién activa. A mayor
numero de mutaciones mayor nivel de resistencia. Las fluo-
roquinolonas menos activas frente a estafilococos son nor-
floxacino y ciprofloxacino, y las mds activas, levofloxacino y
moxifloxacino.

¢) Glucopéptidos. Los estafilococos suelen ser sensibles a
glucopéptidos (vancomicina y teicoplanina), aunque se han
descrito cepas con sensibilidad disminuida (GISA) debido
a un engrosamiento de la pared celular que no permite a los
glucopéptidos alcanzar su diana, mecanismo que afecta en
mayor medida a teicoplanina. Las cepas de §. aureus con re-
sistencia de alto nivel a vancomicina y teicoplanina son muy
infrecuentes.

/) Otros antimicrobiancs. En Espafa, la mayoria de las cepas
de S. aureus (tanto sensibles, como resistentes a meticilina, de
adquisicién comunitaria o nosocomial) son sensibles a cotri-
moxazol, fosfomicina y rifampicina. En el momento actual, la
resistencia a linezolid y daptomicina es excepcional’.

Streptococcus pneumoniae

a) Betalactamicos. La disminucién de la sensibilidad y la re-
sistencia del neumococo a estos antibiéticos se debe a altera-

Figura 1. A) Antibiograma de Escherichia coli con una betalactamasa de espectro extendido (BLEE) y, por tanto, resistente a todas las cefalosporinas. Se
observa un aumento del tamario del halo de inbibicion del disco de cefotaxima (CTX) y ceftazidima (CAZ) en presencia de amoxicilina-dcido clavuldnico
(AMC). B) Antibiograma de Enterobacter cloacae con una betalactamasa inducible de tipo AmpC. Se observa achatamiento del halo de CAZ y de CTX
en presencia de AMC por induccion de la betalactamasa. Cepa intrinsecamente resistente a ampicilina (AMP), cefazolina (KZ,) y cefoxitina (FOX).
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ciones en diferentes proteinas de unién a la penicilina (PBP).
Los fenotipos mds frecuentes son: a) sensibilidad a todos
los betalactimicos; &) sensibilidad disminuida a penicilina y
sensibilidad a cefotaxima, y ¢/ resistencia a penicilina y sen-
sibilidad disminuida o resistencia a cefotaxima. Hay algunas
cepas sensibles a penicilina y resistentes a cefotaxima, pero
son muy poco frecuentes. No se ha descrito la produccién de
betalactamasa en neumococo y, por tanto, la utilizacién de
amoxicilina-dcido clavuldnico no aporta nada a la amoxicilina
o ampicilina (parenteral), que son antibiéticos equivalentes.
En neumococo hay que diferenciar entre las infecciones del
sistema nervioso central (SNC) y otras infecciones. Fuera
del SNC, las cepas con CMI de penicilina < 2 mg/l pueden
considerarse sensibles a ampicilina (parenteral), amoxicilina,
cefotaxima, ceftriaxona (estos 2 antibi6ticos son equivalentes)
y cefepima; si la CMI de penicilina es < 0,06 mg/l puede
considerarse sensible, ademds, a cefditoren, cefpodoxima, ce-
furoxima, imipenem y meropenem. En infecciones del SNC
se consideran resistentes a penicilina las cepas con CMI >
0,12 mg/l, e intermedias y resistentes a cefotaxima cuando las
CMI son 1y =2 mg/l, respectivamente®!".

b) Otros antimicrobianos. Los mecanismos y los fenotipos
de resistencia a macrélidos y a clindamicina son los mismos
que los descritos para estafilococos. En Espafia, aproxi-
madamente un tercio de los neumococos son resistentes a
ambos antibidticos. Las fluoroquinolonas mds activas frente
a neumococo son levofloxacino y moxifloxacino. La resis-
tencia de los neumococos a levofloxacino es de aproximada-
mente un 3% y la resistencia a cotrimoxazol, de un 48%. No
se ha descrito resistencia a glucopéptidos'.

Hasta el momento actual no se ha descrito ninguna cepa de
estreptococo productora de betalactamasa, ni tampoco nin-
guna cepa de Streprococcus pyogenes resistente a penicilina ni
a betalactimicos. En S. pyogenes la resistencia mds frecuente
a macrolidos es la mediada por el gen mef{4) (fenotipo M),
y por ello la mayorfa son sensibles a clindamicina. Todas las
cepas de S. pyogenes son resistentes a cotrimoxazol.
Recientemente, se han descrito cepas de Streptococcus agalactiae
con resistencia de nivel bajo a penicilina, pero no a cefalospo-
rinas, y en esta especie es mds frecuente la resistencia a clin-
damicina que a macrélidos, aunque ambas son frecuentes.
Los estreptococos del grupo viridans suelen ser sensibles a
todos los betalactimicos, pero pueden presentar sensibilidad
intermedia o resistencia a penicilina y a cefotaxima por alte-
raciones en PBP.

Enterococcus faecalis es sensible a ampicilina, siendo éste el
antibiético de eleccién, si bien se han descrito casos espo-
radicos de resistencia mediada por una betalactamasa o por
alteraciones en las PBP. En el caso de Enterococcus faecium
es muy frecuente la resistencia a ampicilina, generalmente
por alteracién de la PBP5’. Los enterococos son siempre re-
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sistentes a cefalosporinas y clindamicina, y los macrélidos no
constituyen una buena opcién terapéutica. Todas las especies
de enterococo presentan resistencia intrinseca de nivel bajo a
aminoglucésidos, pero pueden actuar de forma sinérgica con
antibidticos activos en la pared celular (ampicilina, vancomi-
cina), produciendo un efecto bactericida. Sin embargo, los
enterococos pueden presentar un mecanismo de resistencia
adquirida de alto nivel (RAN) a los aminoglucésidos debido
a enzimas modificadoras que hacen perder este efecto sinérgi-
co. Como norma general, la RAN a estreptomicina estd pro-
ducida por un mecanismo independiente con otros amino-
glucésidos, y la RAN a gentamicina suele implicar resistencia
a todos los aminoglucésidos con excepcién de estreptomicina,
por lo que estos 2 antibidticos se utilizan en el antibiograma
como marcadores. Se considera RAN a gentamicina una
CMI > 500 mg/l y a estreptomicina una CMI > 1.000 mg/1.
Finalmente, los enterococos pueden presentar resistencia
adquirida a glucopéptidos por una alteracién en la diana de
la pared celular. Hay varios fenotipos de resistencia, siendo el
mis frecuente el fenotipo VanA con valores elevados de resis-
tencia a vancomicina y teicoplanina. La daptomicina es activa
frente a cepas de enterococo resistentes a glucopéptidos, y la
resistencia a linezolid es anecdética.

Las enterobacterias se consideran clinicamente resistentes
a penicilina G, 4cido fusidico, glucopéptidos, macrélidos,
clindamicina, estreptograminas, daptomicina, rifampicina
y linezolid. Ademas, dependiendo de las especies, pueden
presentar resistencia a otros antimicrobianos. Asi, Salmonella
spp. y Shigella spp. son resistentes in vivo a cefalosporinas de
primera y segunda generacion, y a cefamicinas, Salmonella es
resistente in vivo a aminoglucésidos, Providencia spp. debe
considerarse resistente a todos los aminoglucésidos excepto a
amicacina, y el Gnico aminoglucésido verdaderamente activo
frente a Serratia marcescens es gentamicina.

a) Betalactamicos. Generalmente, se diferencian 4 grupos de
enterobacterias segun el fenotipo de resistencia a betalactd-
micos, aunque en todos ellos la resistencia a carbapenemas
es muy rara.

— Grupo 1: E. coli, Proteus mirabilis, Salmonella spp. y Shi-
gella spp.

Las cepas con fenotipo salvaje son sensibles a todos los beta-
lactimicos de interés clinico. La adquisicién de mecanismos
de resistencia, como una betalactamasa denominada TEM-1,
produce resistencia a todas las penicilinas y en menor medida
a cefalosporinas de primera generacion, y si se produce en
gran cantidad, se pueden afectar las combinaciones de peni-
cilinas con inhibidores de betalactamasas (amoxicilina-dcido
clavuldnico, piperacilina-tazobactam) y las cefalosporinas de
primera y segunda generacién. La produccién de una betalacta-
masa de espectro extendido (BLEE) implica resistencia a todos
los betalactdmicos con la excepcién de cefamicinas (cefoxitina)
y carbapenemas, aunque cefoxitina no es una buena opcién
terapéutica. Las BLEE son sensibles al dcido clavuldnico y al
tazobactam, por lo que en infecciones leves se podria utilizar



amoxicilina-dcido clavuldnico o piperacilina-tazobactam, si
existe actividad in vitro®. La adquisicién de una betalactama-
sa plasmidica de tipo AmpC afecta a la actividad de todos los
betalactdmicos, excepto las cefalosporinas de cuarta genera-
cién (cefepima) y las carbapenemas. Este es un mecanismo de
resistencia emergente en E. co/i.

— Grupo 2: Klebsiella spp., Citrobacter koseri.

Estas especies son resistentes intrinsecamente a penicilinas
debido a que tienen una penicilinasa, que si se produce en
altas cantidades puede afectar también a cefalosporinas de
primera y segunda generacién, a amoxicilina-dcido clavuld-
nico, y a piperacilina-tazobactam. También pueden adquirir
BLEE o betalactamasas plasmidicas de tipo AmpC.

— Grupo 3: Citrobacter Sfreundii, Enterobacter spp., Morga-
nella morganii, Proteus vulgaris, Providencia spp., Serratia
marcescens.

Los géneros pertenecientes a este grupo (con la excepcion del
género Profeus) producen constitutivamente una betalacta-
masa de tipo AmpC de codificacién cromosémica. Aunque
las cefalosporinas de tercera generacion son activas frente a
estos microorganismos y pueden aparecer como sensibles en
el antibiograma, no es aconsejable utilizarlas en infecciones
graves por la posibilidad de aparicién de resistencia in vivo.
En esta situacién puede utilizarse cefepima. Ademds, todas
las especies de este grupo pueden también adquirir BLEE, en
cuyo caso también serdn resistentes a cefepima.

Tabla 1. Lectura interpretada del antibiograma
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Hay que destacar que los géneros Proteus, Morganella y Pro-
videncia presentan menor sensibilidad a carbapenemas que
el resto de enterobacterias.

— Grupo 4: Yersinia enterocolitica.

Los microorganismos de esta especie son intrinsecamente
resistentes a penicilinas, a cefalosporinas de primera ge-
neracién, a amoxicilina-dcido clavuldnico y a piperacilina-
tazobactam, y generalmente sensibles a cefalosporinas de
tercera generacion.

b) Otros antibidticos. La fluoroquinolona mds activa frente a
enterobacterias es ciprofloxacino, y su resistencia implica resis-
tencia al resto. Hay que destacar que, en el caso de Salmonella
spp., las cepas con resistencia solamente al dcido nalidixico in
vitro deben considerarse también resistentes in vivo a todas las
fluoroquinolonas, aunque aparezcan como sensibles en el anti-
biograma. Las enterobacterias son generalmente sensibles a los
aminoglucdsidos, con las excepciones indicadas anteriormente,
aunque pueden adquirir resistencia por diferentes mecanismos.
Y. enterocolitica suele ser sensible a cotrimoxazol.

Estos microorganismos se caracterizan por presentar resisten-
cia intrinseca a multiples antimicrobianos y por su facilidad

Microorganismo Mecanismo de resistencia

Interpretacion e implicaciones terapéuticas

Enterobacterias Betalactamasa de espectro extendido

Betalactamasa cromosémica inducible (AmpC)

Mutaciones en gyrA (resistencia a acido nalidixico)
Dobles mutaciones en gyrA + parC (resistencia a

ciprofloxacino)

P. aeruginosa

Betalactamasa cromosémica inducible (AmpC)

Resistencia a todas las cefalosporinas

Posible aparicion de resistencia durante el tratamiento
con cefalosporinas de 3.2 generacién

Pérdida de sensibilidad a las fluoroquinolonas
Resistencia a todas las fluoroquinolonas

Posible seleccion de mutantes establemente desreprimidos
con el uso de cefalosporinas de 3.2 generacién

Hiperproduccion de betalactamasa cromosémica AmpC  Resistencia a aztreonam, ceftazidima y cefepima
Mutaciones en gyrA + parC (resistencia a ciprofloxacino)  Resistencia a todas las fluoroquinolonas
Metalobetalactamasa (en el antibiograma la resistencia  Resistencia a carbapenemas

revierte en presencia de EDTA)

Estafilococos Penicilinasa (resistencia a penicilina)
PBP2a (resistencia a cloxacilina)

Enzima inactivante APH(2”)-AAC(6)

ARNr metilasa inducible (resistencia a eritromicina y

Resistencia a aminopenicilinas

Resistencia a todos los betalactamicos (excepto
ceftobiprol y ceftarolina)

Resistencia a todos los aminoglucésidos
Resistencia a macrélidos y clindamicina

sensibilidad a clindamicina in vitro, pero D-fest positivo)
ARNr metilasa constitutiva (resistencia a eritromicinay — Resistencia a macrélidos y a clindamicina,

clindamicina)

Enferococos Modificacién/hiperproduccién de PBP (PBP5)

Enzima inactivante APH(2”)-AAC(6)

quinupristina-dalfopristina pierde actividad bactericida

Probablemente E. faecium, resistencia a penicilinas y
carbapenemas

Resistencia a todos los aminoglucésidos, estudiar alto
nivel de resistencia a estreptomicina

Resistencia a vancomicina y sensibilidad a teicoplanina.  Evitar uso de teicoplanina. Desarrollo de resistencia in vivo

Probable genotipo vanB

S. pneumoniae

PBP modificadas, resistencia a penicilina

Posible resistencia a cefalosporinas de 3.2 generacién.
Determinar CMI

CMI: concentracién minima inhibitoria; EDTA: écido edéfico; PBP: proteina ligada a la penicilina.
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para el desarrollo de resistencias. Ademds, suelen tener varios
mecanismos de resistencia frente al mismo antimicrobiano.

— Pseudomonas aeruginosa presenta resistencia intrinseca a
ampicilina, amoxicilina-dcido clavuldnico, cefalosporinas de
primera y segunda generacién, cefotaxima, ertapenem, te-
tracicilinas y cotrimoxazol. El principal mecanismo de resis-
tencia adquirida a betalactimicos es la hiperproduccién del
enzima AmpC que produce resistencia a aztreonam, pipera-
cilina, piperacilina-tazobactam y ceftazidima, mantenién-
dose, normalmente, la sensibilidad a cefepima y a carbape-
nemas. La presencia de BLEE es menos frecuente que en
enterobacterias. En general, piperacilina-tazobactam sigue
siendo un antimicrobiano muy activo frente a P. aeruginosa
y la resistencia a carbapenemas es relativamente frecuente
debido a diferentes mecanismos de resistencia, entre los que
se incluye la produccién de metalobetalactamasas. P. aeugi-
nosa es generalmente sensible a aminoglucésidos, siendo el
mis activo amicacina. Ciprofloxacino es la fluoroquinolona
mis activa frente a este microorganismo'.

— Acinetobacter baumannii tiene resistencia intrinseca a
multiples antimicrobianos en relacién, principalmente, con
su escasa permeabilidad y, quizd, con bombas de expulsién
activa. En la actualidad, 4. baumannii es resistente a la
mayoria de los betalactdmicos, en especial a penicilinas y a
cefalosporinas. La presencia de BLEE es poco frecuente;
sin embargo, muchas cepas son resistentes a carbapenemas.
Es de destacar que, a pesar de los multiples mecanismos de
resistencia, muchas cepas son sensibles a sulbactam (pero no
al 4cido clavuldnico). A. baumannii con frecuencia es resis-
tente a aminoglucdsidos, asi como a fluoroquinolonas, pero
la mayoria de las cepas son sensibles a colistina.

— Stenotrophomonas maltophilia presenta una resistencia
intrinseca basal que afecta a casi todos los antimicrobianos,
incluidos la mayoria de los betalactimicos, las carbapene-
mas, los aminoglucésidos y la colistina. Muchas cepas son
sensibles al dcido nalidixico y resistentes a norfloxacino y
ciprofloxacino. Entre los agentes antimicrobianos con mds
actividad se encuentra cotrimoxazol (tratamiento de elec-
cién) y, en menor medida, doxiciclina y tigeciclina.

— Burkholderia cepacia presenta mecanismos de resistencia
similares a §. maltophilia, aunque suele ser sensible a cefta-
zidima, meropenem y cotrimoxazol, que constituye el trata-
miento de eleccién.

Otros microorganismos

En Haemophilus 1a resistencia a ampicilina se debe, gene-
ralmente, a una betalactamasa sensible al 4cido clavuldnico.
Esta betalactamasa, ocasionalmente, puede afectar la activi-
dad de cefaclor y cefuroxima. Es excepcional la resistencia a
cefotaxima y a fluoroquinolonas.

En el caso de Neisseria meningitidis y Neisseria gonorrhoeae,
la mayoria de las cepas son sensibles a cefotaxima (y a ce-
fixima en el caso de V. gonorrhoeae), pero no es infrecuente
la sensibilidad disminuida o la resistencia a penicilina por
la produccién de penicilinasa, o alteraciones en las PBP.
Actualmente, es relativamente frecuente la resistencia de V.
gonorrhoeae a fluoroquinolonas.

286  An Pediatr Contin. 2009;7(5):282-7

Mis del 90% de las cepas de Moraxella catarrbalis producen
una betalactamasa, siendo resistentes a penicilinas, pero
sensibles a amoxicilina-dcido clavuldnico, y a cefuroxima.
La resistencia a cefalosporinas de tercera generacién y a
fluoroquinolonas es excepcional.

En Espafia, la mayoria de las cepas de Campylobacter spp.
son resistentes a fluoroquinolonas, pero sensibles a macréli-
dos y a gentamicina®. En el caso de Listeria monocytogenes,
este microorganismo es intrinsecamente resistente a todas
las cefalosporinas, y sensible a ampicilina, cotrimoxazol,
gentamicina y rifampicina.

La mayoria de las especies de bacterias anaerobias son sensi-
bles a metronidazol e imipenem, con la excepcién de algunas
cepas de Bacteroides del grupo fragilis. Muchas bacterias
anaerobias producen betalactamasas, siendo amoxicilina-
dcido clavulanico o piperacilina-tazobactam buenas opciones
de tratamiento. Ninguna cefalosporina (excepto cefoxitina),
aminoglucésido, ni fluoroquinolona (salvo moxifloxacino)
son activos frente a anaerobios. La resistencia a clindamicina
cada vez es mds frecuente, y todas las bacterias anaerobias
grampositivas son sensibles a vancomicina.

En la tabla 1 se indican diferentes ejemplos de lectura in-
terpretada del antibiograma. En la actualidad, existen pro-
gramas informdticos (“sistemas expertos”) que facilitan esta
lectura interpretada’®.
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Interesante articulo de revision donde se exponen los mecanismos de
resistencias fenotipicas mds comunes de las bacterias mds frecuentemente
implicadas en infecciones humanas, y su impacto en la evolucion

clinica y prondstico. Las bacterias comentadas incluyen enterobacterias,
Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus, Streptococcus
pneumoniae y enterococo. La mayoria de estos estudios son retrospectivos
0 prospectivos observacionales. Se comenta la evolucion de los pacientes
segiin el antibidtico inicialmente administrado se haya adecuado o no
en relacion con la resistencia de la bacteria implicada en la inféccion,
observdndose una mejor evolucion en el primer caso, aunque no en todos
los estudios. Esto se ha visto en infécciones nosocomiales y comunitarias,
en estas iltimas fundamentalmente en infecciones del fracto urinario.
La excepcion mds importante es S. pneumoniae a/ haberse observado
que, en infécciones fuera del sistema nervioso central, la evolucion puede
ser favorable incluso administrando betalactamicos para los que esta
bacteria presenta una sensibilidad disminuida (parcialmente resistente),
especialmente si se utilizan a dosis suficientemente elevadas. Finalmente,
se expone la importancia de un programa de seguimiento de las
resistencias bacterianas en los diferentes dmbitos que nos permita utilizar
el mejor tratamiento antibidtico empirico para una evolucion clinica
favorable de pacientes con sospecha de infeccion.

Navarro Risuefio F, Mir6 Cardona E, Mirelis Otero B. Lectura interpretada
del antibiograma de enterobacterias. Enferm Infecc Microbiol Clin.
2002;20:225-34.

El patron de resistencia observado en el antibiograma de un
microorganismo concreto es la suma del patron de resistencia
natural caracteristico de la especie mds las resistencias adquiridas.
El principal mecanismo de resistencia a los betalactamicos y a

los aminoglucdsidos en enterobacterias es el enzimdtico, donde
cada enzima reconoce un/unos determinados betalactdmicos o
aminoglucdsidos y los inactiva. Hay una variedad enorme de
enzimas inactivantes que hacen muy complejo el estudio de los
Jfenotipos de resistencia. La resistencia a fluoroquinolonas se debe a
mutaciones puntuales y secuenciales que se pueden ir seleccionando
con _fluoroquinolonas inicialmente activas e incrementar
escalonadamente su resistencia.
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DESDE EL LABORATORIO A LA CLINICA
El antibiograma (II): fenotipos de resistencia y lectura interpretada
E. Cercenado y J. Saavedra-Lozano

Sinchez R, Fernindez-Baca V, Diaz MD, Muiioz P, Rodriguez-Créixems M,
Bouza E. Evolution of susceptibilities of Campylobacter spp. to quinolones and
macrolides. Antimicrob Agents Chemother. 1994;38:1879-82.

Livermore DM, Struelens M, Amorin J, Baquero F, Bille ], Cantén R, et al. Mul-
ticenter evaluation of the VITEK 2 Advance Expert System for interpretive reading

of antimicrobial resistance tests. ] Antimicrob Chemother. 2002;49:289-300.

Torres C. Lectura interpretada del antibiograma de cocos grampositivos.
Enferm Infecc Microbiol Clin. 2002;20:354-456.

LEn este articulo se resumen los principales fenotipos de resistencia de
estafilococos y estreptococos y su interpretacion. En los estafilococos, la
cloxacilina implica resistencia a todos los betalactamicos. Los puntos de corte
para la interpretacion de esta resistencia varian de Staphylococcus aureus
a las especies coagulasa negativa. Cuando los estafilococos son resistentes a
los macrdlidos suelen serlo también a clindamicina, aunque hay casos de
sensibilidad a clindamicina y resistencia a macrdlidos. Existen cepas de S.
aureus con sensibilidad intermedia a glucopéptidos. En Esparia, hay un
porcentaje elevado de cepas de Streptococcus pneumoniae itermedias

o resistentes a penicilina y un porcentaje bajo de cepas intermedias o
resistentes a cefotaxima; la resistencia a macrdlidos y cindamicina es elevada,
y la resistencia a fluoroquinolonas es baja. No se han descrito cepas de
Streptococcus pyogenes resistentes a penicilina ni a cefalosporinas, y en
esta especie es frecuente la vesistencia a macrdlidos, pero no a cindamicina.
Enterococcus faecalis suele ser sensible a ampicilina a diférencia de
Enterococcus faectum. Los enterococos tienen resistencia intrinseca a los
aminoglucdsidos, pero son sensibles a la combinacion de estos antibidticos
con ampicilina o con vancomicina. Las cepas de enterococo que tienen
enzimas inactivantes de aminoglucdsidos se hacen resistentes también a

las combinaciones anteriores. En Esparia son raras las cepas de enteracoco
resistentes a vancomicing, pero en otras regiones existen diferentes fenotipos y
el mds frecuente es el Vand (resistencia a vancomicina y a teicoplanina,).

Van Kerkhoven D, Peetermans WE, Verbist L, Verhaegen JJ. Breakthrough
pneumococcal bacteraemia in patients treated with clarithromycin or oral
beta-lactams. Antimicrob Chemother. 2003;51:691-6.

Estudio retrospectivo de pacientes adultos (n = 136) con bacteriemia por
Streptococcus pneumoniae ingresados durante un periodo de 3 arios. Se
analizan 12 pacientes que habian recibido antibidtico durante al menos 48
b antes del ingreso, observindose que todos los fracasos al tratamiento con
macrdlidos se debieron a la resistencia fenotipica frente a este antibidtico,
mientras que las infecciones que fracasaron con betalactamicos fireron
producidas por S. pneumoniae sensible al antibidtico utilizado. Los autores
concluyen que el fracaso de tratamiento con un macrdhdo en una infeccion
por S. pneumoniae estd directamente relacionado con la sensibilidad a este
antibidtico, mientras que en el fracaso con un betalactamico la causa mds
importante podria ser una dosis de firmaco inadecuada.
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