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Resumen

En la actualidad, la resistencia antimicrobiana es una problematica global que
amenaza la salud publica humana y animal ante la incertidumbre de su contencion,
el desarrollo de nuevos antimicrobianos estéa disminuyendo significativamente y las
enfermedades infecciosas continlan proliferdndose sin mayor oportunidad de
control. Ante este panorama, los antibiogramas constituyen una herramienta clave
para analizar in vitro como responden los microorganismos a diversos
antimicrobianos, permitiendo una aproximacion predictiva a su efectividad en la
practica clinica, y también, soportando la toma de decisiones en torno al problema
de la resistencia antimicrobiana.

En este trabajo de grado se adopté un enfoque cualitativo descriptivo y se
adopt6 un tipo de investigacidon documental para realizar una revision sobre el tema
de interés: los antibiogramas. En esa misma linea, se abordaron otros subtemas
relacionados tales como los métodos y técnicas para la determinacion de la
susceptibilidad antimicrobiana, la lectura interpretada de antibiogramas, las
generalidades de la resistencia antimicrobiana, y no menos relevante, los
mecanismos de resistencia considerando que de ellos depende la susceptibilidad
de las bacterias. Los resultados ofrecen un contexto sobre el tema, brindan un
marco de referencia para futuras investigaciones y contribuye con el conocimiento

general de los antibiogramas en el &mbito de la veterinaria.

Palabras clave: Antibiograma, resistencia antimicrobianos, tratamiento

antimicrobiano, importancia clinica.



Abstract

Currently, antimicrobial resistance is a global problem that threatens human
and animal public health due to the uncertainty of its containment, the development
of new antimicrobials is significantly decreasing, and infectious diseases continue to
proliferate without greater opportunity for control. Given this scenario, antibiograms
constitute a key tool to analyze in vitro how microorganisms respond to various
antimicrobials, allowing a predictive approach to their effectiveness in clinical
practice, and supporting decision-making around the problem of antimicrobial

resistance.

In this text, a descriptive approach was adopted, and a type of documentary
research was adopted to carry out a review on the topic of interest: antibiograms.
Along the same lines, other related subtopics were addressed such as the methods
and techniques for determining antimicrobial susceptibility, the interpreted reading
of antibiograms, the generalities of antimicrobial resistance, and no less relevant,
the resistance mechanisms considering that the susceptibility of bacteria depends
on them. The results provide context on the topic, and a frame of reference for future
research, besides to contribute to the general knowledge of antibiograms in the

veterinary field.

Keywords: Antibiogram, antimicrobial resistance, bacteria, antimicrobial treatment,

clinical importance.



Preguntas orientadoras

La resistencia antimicrobiana se refiere a aquella capacidad que tiene un
microrganismo para resistirse a los efectos de las sustancias antibidticas, luego, si
bien es una caracteristicas que es propia de las bacterias, también es cierto que
puede ser desarrollada durante el proceso de infeccién (Giono-Cerezo et al., 2020).
Ahora bien, de acuerdo con la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) y otras
autoridades en la materia, la resistencia antimicrobiana es una de las mayores
amenazas para la salud publica tanto humana como animal en la actualidad,
despertando gran preocupacién en la comunidad cientifica, asi como en los
gobiernos y organizaciones sanitarias a nivel global (Ministerio de Salud y
Proteccion Social [Minsalud], 2018; Giono-Cerezo et al., 2020; Vanegas-Munera y

Jiménez-Quinceno, 2020).

El Centro de Prevencion y Control de Enfermedades (CDC por sus siglas en
inglés), resalta la necesidad de prestar especial atencion a la salud animal
considerando que los antibiéticos también se usan ampliamente para fines de
prevencion y tratamiento de enfermedades infecciosas en éstos suponiendo un
riesgo indirecto que amplifica la magnitud del problema para el ser humano debido
a las interacciones y el consumo de productos derivados (Minsalud, 2018).
Asimismo, Espinosa et al. (2019), explican que la crianza animal esta mediada por
el uso de antibidticos para tratar condiciones clinicas, evitar complicaciones en el
ciclo productivo, ademas de adoptar su uso comun como agentes promotores del

crecimiento animal.

En ese sentido, tal y como lo afirman Espinosa et al. (2019), desde el campo
de la medicina veterinaria se hace necesario brindar garantias sobre el uso
adecuado de los agentes antimicrobianos, y en particular, de los antibiéticos en los
animales, para contribuir con la contencién del problema fundado en torno a la
resistencia antimicrobiana. Para ello, la identificacion de bacterias, su tipificacion y
la determinacion de la susceptibilidad de éstas constituyen la base para tomar
decisiones sobre la seleccion de tratamientos antimicrobianos y realizar

seguimiento a la evolucion de la resistencia bacteriana (Espinosa et al., 2019).



Bajo este panorama, los antibiogramas cobran gran relevancia en tanto
comprenden un estudio para testear la susceptibilidad in vitro de los
microorganismos frente a uno 0 mas agentes antimicrobianos como primera
aproximacion para determinar la resistencia, asi como predecir la eficacia
terapéutica y clinica en condiciones experimentales controladas/estandarizadas
(Cercenado y Saavedra-Lozano, 2009; Martinez y Porras, 2021). En la actualidad,
se han desarrollado multiples técnicas y métodos para realizar los antibiogramas,
aunque convencionalmente se usan aquellas que son fenotipicas para realizar
estimaciones sobre cémo se inhibe el crecimiento bacteriano ante diferentes
concentraciones de antibioticos (Cercenado y Saavedra-Lozano, 2009; Arena et al.,
2017). Sin embargo, se sigue trabajando en la precision de los resultados y la
disminucién de los tiempos de respuesta ante la presidén que existe de optimizar las
practicas clinicas/terapéuticas y de minimizar los impactos de la resistencia

antimicrobiana a nivel epidemiol6gico (y econémico).

A partir de lo anterior, este trabajo se orienta a dar respuestas a preguntas
claves tales como: ¢(Qué es un antibiograma y cual es su importancia en el
tratamiento de pacientes con infecciones bacterianas? ¢cudles son las técnicas
empleadas para evaluar la susceptibilidad de los microorganismos frente a los
agentes antimicrobianos a través de antibiogramas? ¢qué es la resistencia

antimicrobiana y cuédles son los mecanismos de resistencia?



Metodologia

De manera general, este trabajo constituye una investigacion de tipo
documental o bibliografica considerando que el objetivo principal es desarrollar una
revisiobn sobre el tema de interés, el cual, se delimita a partir de las preguntas

orientadoras propuestas.

De acuerdo con Pefa (2022), consiste en un ejercicio de exploracion de
material bibliografico de naturaleza académica y el posterior andlisis de la
informacion para extraer aspectos e ideas relevante, sintetizar contenidos,
enriquecer y expandir el conocimiento sobre el temay contrastar diferentes posturas
sobre la materia. Tal como lo explica la autora, la etapa de busqueda y la etapa
analitica constituyen en su conjunto, mecanismos para un acercamiento intelectual
y decantacién progresiva de los contenidos con el fin de profundizar en un tema de
interés en una sociedad inundada por la informacién y las TICs.

Fuentes de informacion

Siguiendo a Baptista et al. (2014), en este trabajo se usaron principalmente
fuentes de informacién secundaria en las cuales se sintetiza y se reorganiza la
informacion primaria proveniente de fuentes oficiales y privadas tales como articulos
de revistas, articulos de revision, libros de texto e informes institucionales, aunque
también se incluyeron algunas fuentes primarias como articulos cientificos de

investigaciones originales, monografias y trabajos de grado.
Estrategia de busqueda

La estrategia de busqueda consistié en exploracion exhaustiva de fuentes
documentales disponibles en internet mediante plataformas y bases de datos como
Google Académico, PubMed, Scielo y Elsevier. Igualmente, se consultaron fuentes
documentales elaboradas por organizaciones que desarrollan y publican estandares
y directrices para las pruebas de susceptibilidad como la European Committee on
Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST) y Clinical and Laboratory Standards
Institute (CLSI).



En la basqueda, se usaron términos claves en espariol e inglés relacionados

con el tema y los subtemas de interés que surgen a partir de las preguntas

orientadoras, ademas, es preciso mencionar que se restringid la busqueda a

publicaciones con fechas que datan del afio 2015 o afios posteriores. La seleccion

final de las fuentes documentales a incluir en esta revision, se basoé en la revision

preliminar de los contenidos descartando aquellos que constituyeran resultados de

investigaciones experimentales y casos de estudio.

Criterios de elegibilidad

Como criterios de inclusion se usaron:

Fecha de publicacién, es decir, 2015 o afios posteriores (actualidad).
ldioma inglés y espafiol.

Tipo de publicacion: articulos cientificos, articulos de revision, libros e
informes institucionales.

Enfoque de la publicacién: descriptivo, analitico, sintético y contextual
del tema.

Contenido: generalidades tedrico-conceptuales sobre antibiogramas, su
importancia, las técnicas que se usan, la lectura interpretada, la
resistencia antimicrobiana y los mecanismos de resistencia

antimicrobiana.

Ahora bien, como criterios de exclusion se emplearon los siguientes:

Fecha de publicacion anterior a 2015 (obsoletos).

Idioma diferente al inglés o al espafiol.

Tipo de fuente: blogs, paginas web, publicaciones de procedencia
dudosa.

Enfoque de la publicacion: resultados de investigaciones experimentales

0 casos de estudio.

Consideraciones éticas

Respetando los derechos de autor segun la Ley 23 de 1982 de Colombia, las

autoras adquieren el compromiso de seguir los principios éticos fundamentales

asegurando la integridad en la investigacion y de la produccion del conocimiento.
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Sustentacion tedrica de las preguntas orientadoras

La revision se realizé tomando como eje central los antibiogramas. Asi pues,
usando la palabra “antibiograma” o su traduccion en inglés “antibiogram”, los
resultados de la busqueda fueron superiores a 60 mil fuentes con fecha de
publicacién del 2015 o posteriores. No obstante, tras la aplicacion de filtros
asociados a los criterios de inclusion y exclusion, el total de fuentes documentales
se redujo a 15 (Ver Tabla 1).

Tabla 1. Seleccion de fuentes documentales para la revision temética

: - Cantidad de articulos
Idioma Términos claves . .
incluidos

Antibiograma
Antibiograma veterinario
Lectura interpretada
Espafiol Resistencia 10
antimicrobiana
Mecanismos de

resistencia

Antibiogram
Antimicrobial
Inglés susceptibility 5
Antimicrobial resistance

Resistance mechanisms

Fuente: Elaboracion propia.

Antibiogramas

La base de esta revision bibliografica es el antibiograma o prueba de
susceptibilidad antibiética, la cual, es un requisito clave para predecir y tratar
exitosamente las enfermedades infeccionas tanto en humanos como en animales y

contrarrestar la aparicion de patégenos resistentes a los antimicrobianos, que como
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ya se ha venido comentando, es un problema de preocupacion a nivel nacional e
internacional (Salam et al., 2023). No obstante, Espinosa et al. (2019) advierten que
se han reportado fracasos en las predicciones considerando que las metodologias
estandarizadas que son in vitro, no logran simular adecuadamente los situaciones

gue se presentan in vivo.

Asimismo, tanto Bagul y Sivakumar (2016) como Salam et al. (2023) exponen
otros propasitos de los antibiogramas que dan cuenta de la importancia que tienen

en las practicas clinicas y en el ambito epidemioldgico:

1. Determinar cuan efectivo es una terapia antibidtica frente a una infeccion
bacteriana.

2. Asistir al personal clinico en la seleccion de antibi6ticos para el tratamiento
empirico de los pacientes con infecciones bacterianas, asi como en la
prescripcion.

3. Contribuir con el control del uso de antibioticos en la practica clinica.

4. Revelar cambios en las tendencias sobre la susceptibilidad antimicrobiana
en diferentes escalas geogréficas.

5. Monitorear los mecanismos de resistencia antimicrobiana y detectar nuevos
mecanismos.

6. Desarrollar estrategias de prevencién e intervencién con respecto a

enfermedades infecciosas y el problema de resistencia antimicrobiana.

Cabe destacar que en la actualidad, las guias que proveen el Instituto de
Estandares de Laboratorio Clinico (CLSI por sus siglas en inglés) y el Comité
Europeo de Pruebas de Susceptibilidad Antimicrobiana (EUCAST por sus siglas en
inglés) constituyen los principales referentes en todo el mundo en lo que se refiere
a antibiogramas (Espinosa et al., 2019; Salam et al.,, 2023). Luego, ambas

organizaciones cuentan con un subcomité veterinario (Espinosa et al., 2019).

12



Métodos y técnicas de estudio para la susceptibilidad antimicrobiana

(antibiogramas)

En general, las pruebas de susceptibilidad antimicrobiana pueden ser
cualitativas o cuantitativas, ademas de clasificarse en técnicas y metodologias que

pueden ser fenotipicas o genotipicas.

e Pruebas fenotipicas: se fundamentan en el conjunto de caracteristicas o
rasgos observables de un microorganismo que se expone a un panel de
agentes antimicrobianos preseleccionados, ya sea la inhibicion del
crecimiento de la cepa o la muerte de estas (Salam et al., 2023).

e Pruebas genotipicas: se enfocan principalmente en la deteccidn de genes
de resistencia que constituyen un factor causal en la exhibicién de

resistencia antimicrobiana en los microorganismos (Salam et al., 2023).
Métodos fenotipicos

Los métodos fenotipicos son los métodos mas convencionales que se usan
para las pruebas de susceptibilidad antimicrobiana y se basan en la evaluacion,
cualitativa o cuantitativa, del crecimiento de las cepas bacterianas, aunque su

principal desventaja se refiere al tiempo que se consume (Salam et al., 2023).

En la Tabla 2, se describen los métodos y técnicas fenotipicas comunmente

usadas en la practica clinica.

Tabla 2. Métodos fenotipicos (convencionales)

Métodos Descripcion

Disco de difusion o Kirby- El in6culo de bacterias se esparce de manera
Bauer uniforme en una placa de Petri estéril con agar

Mueller Hinton (MH). Luego, los discos

impregnados con antibiotico se ponen en la

superficie del medio de agar MH presionando

para asegurar el contacto completo. Las placas

13



se deben incubar durante un periodo de 18 a 24
horas en una temperatura controlada de 35-37°C.
El antibidtico se difunde a través del agar en
cantidades decrecientes, entonces, si los
microorganismos se inhiben por su accion, no
hay crecimiento alrededor de los discos (zona de
inhibicion). El diametro de la zona es proporcional
a la sensibilidad de las bacterias y los resultados
(cualitativos) se reportan de acuerdo con las
categorias de susceptible, intermedio o resistente
siguiendo los criterios de interpretacion de la
CLSI.

Concentracion minima
inhibitoria (CMI) -Técnicas de

dilucién

Consiste en el testeo de la actividad bacteriana
de una sustancia antibidtica en una serie de
diluciones dobles frente a un concentracion del
indculo patron. De esta manera, se encuentra la
dilucion con la concentracion mas baja inhibitoria
visible de las bacterias. También es posible con
este método encontrar la minima concentracion
bactericida.

Cuando se realiza en agar, las diluciones del
agente antimicrobiano se mezclan con el agar
fundido, y tras la solidificacién, el in6culo se
siembra dejandolo incubar toda la noche a una
temperatura de 35-37°C.

Cuando se usa caldo, el agente antimicrobiano se
diluye en medio liquido y se distribuye en tubos
de ensayo (macrodiluciéon), luego, se obtienen
colonias aisladas de la bacteria de interés y se

suspende en el medio liquido. Se debe contar con

14



un tubo de control donde el inéculo este en el
medio liquido sin agente antimicrobiano.

Se ha desarrollado la técnica de microdilucion,
que es similar a la que se describe para la
macrodilucion en caldo, salvo que se usan
volumenes del orden de microlitros. Sin embargo,
debido a la miniaturizacion, facilita el testeo
simultaneo de multiples farmacos y/o especies de
bacterias.

Método de gradiente

Se trata de un método fenotipico que combina
difusion-dilucion y permite la cuantificacién
directa de la susceptibilidad antimicrobiana.

La prueba E-test (Epsilometro) consta de una tira
impregnada con el agente antimicrobiano en un
gradiente de concentracion, el otro extremo de la
tira se pone sobre la superficie de agar donde se
ha inoculado el microorganismo de prueba. La
lectura de los resultados se realiza mirando la tira
desde la parte superior de la placa y se encuentra
la CMI en el punto donde la zona de inhibicion la
interseca; aun asi, puede existir un sesgo debido

al célculo visual del individuo.

mecanismos de

Fuente: Espinosa et al. (2019), Gajic et al. (2022), Salam et al. (2023).

Antibiogramas moleculares (genotipicos)

En los ultimos afios, se han explorado otros enfoques para detectar algunos

resistencia y la susceptibilidad antimicrobiana a niveles
moleculares, cuyos resultados se obtienen en tiempos mas reducidos siendo de
gran atractivo y utilidad en las practicas clinicas de diagndstico y tratamiento (Arena

et al., 2017). Tal como lo explican estos autores, la deteccién, por lo general, se
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orienta a los genes de la resistencia, razon por la cual, las técnicas que se usan se
remiten a tecnologias acopladas para la amplificacion genética y su andlisis,
algunos ejemplos son la PCR en tiempo real, la PCR con microarreglos, o la PCR
acoplada a la ESI-MS. Sin embargo, también puede dirigirse al analisis a las
proteinas de resistencia donde las técnicas inmunocromatografia o espectrometria

de masas son empleadas (Arena et al., 2017; March-Rosell6, 2017).

Arena et al. (2017) destacan como ventajas de los antibiogramas
moleculares, primero, la rapidez con los que se obtienen los resultados puesto que
pueden oscilar entre 30 minutos y 1 hora; segundo, funcionan en hemocultivos
positivos o directamente sobre las muestras clinicas; y tercero, permite trabajar con
muestras polimicrobianas permitiendo una deteccion mas sensible. En contraste,
algunas limitaciones se remiten a que solo ofrece resultados cualitativos (no
proporciona informacion sobre CMI) y los costos mas elevados frente a los
antibiogramas convencionales, ademas, el repertorio de informacién sobre los
mecanismos de resistencia antimicrobiana detectables es escaso reduciendo la
capacidad para predecir susceptibilidad o de identificar mecanismos desconocidos
(Arena et al., 2017).

Otras técnicas y métodos para obtener antibiogramas rapidos

En la Tabla 3, se describen otras técnicas y métodos reportados en la
literatura que se han venido usando cada vez mas realizacion de antibiogramas

gracias a la reduccion de tiempo para la obtencién de resultados.

Tabla 3. Técnicas y métodos rapidos de antibiogramas

Técnicas o métodos Descripcion

Este tipo de técnicas permiten realizar

o antibiogramas rapidamente (~20 minutos), tiene
Técnicas o o
_ o gran sensibilidad y especificidad (~100%), y su
inmunocromatograficas _ _
costo es bajo. Procedimentalmente, consta de la

suspension de una bacteria en una sustancia
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diluyente y la siembra de algunas gotas de ésta en
una tira de nitrocelulosa, las cuales se desplazan
por capilaridad hasta el otro extremo de la tira;
dado que hay una posicién de prueba sobre la tira
donde se ha fijado un anticuerpo, cuando el
antigeno de la bacteria es reconocido se genera

una coloracion que indica que el testeo fue positivo

Métodos colorimétricos

Los test que se han desarrollado con base a
métodos colorimétricos proporcionan resultados
en un periodo de 2 horas aproximadamente vy,
exhiben sensibilidad y especificidad del 100%.

Constan de la incubacion de las bacterias en
presencia de un antibidtico determinado y se
realiza seguimiento de la sensibilidad a través del
pH en el caso donde la bacteria tiene
carbapenemasa (hidrolisis del antibiético), o el
cambio en el estado de oxidacion de la resazurina
debido a la actividad bacteriana. En ambos casos,
el seguimiento se hace con el cambio de

coloracion de la suspension.

Quimioluminiscencia y

bioluminiscencia

En el caso de la quimioluminiscencia, se agrega
menadiona al cultivo bacteriano. Dado que la
membrana es permeable a esta molécula, la
menadiona logra llegar al interior del
microorganismo donde es reducida y genera otros
compuestos que se difunden hacia el exterior. En
el espacio extracelular, se autooxida y emite
fotones de luz, permitiendo la comparacion de la
sefial quimioluminiscente de la bacteria incubada
en antibidtico con otros patrones sin antibiético. El

tiempo estimado de la prueba es de 4 horas.
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Con respecto a la bioluminiscencia, el
antibiograma se fundamenta en la mediciéon de los
niveles de ATP de las bacterias a nivel intracelular,
extracelular o total. De manera similar, se compara
la sefal bioluminiscente con el grupo de control
(sin antibiotico) para determinar la sensibilidad de
las cepas (aumento o disminucion de la sefial) o su
resistencia (sin cambios en la sefal). El tiempo

estimado es de 2 horas.

Métodos de lisis

Se basa en la determinacion de la sensibilidad de
las bacterias a un antibiético mediante la deteccion
de lisis en un tiempo estimado de 2 horas.

Las bacterias se incuban en presencia del
antibiotico, se inmoviliza en una placa de microgel
de agarosa y se exponen a una solucion de lisis.
Posteriormente, la preparacion se incuba en el
fluorocromo y se observa la integridad del ADN en

el microscopio.

Fuente: March-Rosell6 (2017).

Lectura interpretativa de antibiogramas

Siguiendo a Drummond-Suinaga et al. (2022), la lectura interpretada de los

antibiogramas se refiere al ejercicio analitico sobre los patrones de susceptibilidad
que se obtienen después de realizar las pruebas con el fin de realizar predicciones
sobre los mecanismos de resistencia y optimizar las elecciones sobre el uso de

antimicrobianos en terapias empiricas a pacientes con enfermedades infecciosas.

En el caso particular de los métodos y técnicas fenotipicas que son las mas

comunes, después de realizar el antibiograma y obtener el CMI de un agente

antimicrobiano para un microorganismo determinado (de interés), se debe proceder
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con la interpretacion segun los criterios y rangos que se definen en los estandares

internacionales:

e Susceptible: punto de corte en el cual un aislado de bacterias es inhibido
in vitro por una concentracion especifica de un antimicrobiano, lo cual,
sugiere alta probabilidad de que la terapia sea exitosa.

e Intermedio: rango de concentracion de antimicrobiano en el que el aislado
es inhibido siendo incierto el efecto terapéutico o donde la respuesta es
inferior a la presentada en la categoria de susceptibilidad.

e Resistente: punto de corte en el cual un aislado de bacterias es inhibido
in vitro por una concentracion especifica de un antimicrobiano, lo cual,

sugiere alta probabilidad de que la terapia fracase.

Cabe sefialar que la lectura interpretada no se remite Unicamente a la
determinacion de la categoria que dictan los estandares internacionales, sino que
se dirige a una visibn mas holistica sobre los resultados donde se integra el
conocimiento del microorganismo, el sitio donde se da la infeccion y los mecanismos
de resistencia que pueden tener lugar (Tascini et al., 2016; Drummond-Suinaga et
al. (2022).

Infecciones bacterianas

Las infecciones bacterianas son una causa significativa de morbilidad y
mortalidad a nivel mundial. El tratamiento eficaz de estas infecciones depende en
gran medida del uso adecuado de agentes antimicrobianos (Kumar et al., 2018).
Luego, la seleccién incorrecta de antimicrobianos puede llevar a resultados clinicos
deficientes, resistencia a los antibidticos y aumento de costos de atencién médica
(Lee Ventola, 2015).
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TERAPIA

ANTIMICROBIANA

Sin Leucocitosis

nterpretacion
del antibiograma
(S,I,R)

Paciente con
sintomatologia
de infeccidén

Realizar hemograma Con leucocitosis

Toma de muestra

para
identificacion del
microrganismo +
antibiograma

Figura 1. Diagrama de flujo simple para la toma de decisiones ante una infeccién

Fuente: Elaboracion propia.

Resistencia antimicrobiana

La resistencia antimicrobiana es la capacidad que tiene un microorganismo
de resistir los efectos de agentes antibiéticos, lo cual representa una amenaza para
la salud publica humana y animal (Calderén y Aguilar, 2016). Luego, Espinosa et al.
(2019) ofrecen una definicibn mas completa sefialando que se trata de “una
capacidad natural, adquirida o incluso transitoria de una cepa, de permanecer
refractaria a los efectos bactericidas o0 bacteriostaticos de un compuesto

antimicrobiano” (p. 5).

Ahora, se trata de un fendmeno natural que tiene lugar en los
microorganismos, pero desafortunadamente situaciones como el uso inadecuado e
indiscriminado de antimicrobianos, la baja calidad y las barreras de acceso a los
servicios de salud, las deficiencias regulatorias, la ausencia de innovaciéon e

investigacion, y las condiciones socioeconomicas de las poblaciones de bajos
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recursos, han exacerbado el problema (Calderon y Aguilar, 2016; Gastelo y

Maguifia, 2018; Vanegas-Munera y Jiménez-Quiceno, 2020).

En esas mismas instancias, la resistencia antimicrobiana esta arraigada a la
reduccion de la eficacia terapéutica en las practicas clinicas, al aumento de las
morbilidad y la mortalidad en la poblacion a causa de enfermedades infecciosas, la
prolongacion de los tiempos de enfermedad, tratamiento y hospitalizacion de los
pacientes, la elevacion de costos por la prestacion de servicios de salud y la
amplificacion de las amenazas para la seguridad sanitaria y la economia (Calderén
y Aguilar, 2016; Gastelo y Maguifia, 2018; Vanegas-Munera y Jiménez-Quiceno,
2020).

Vanegas-Munera y Jiménez-Quiceno (2020) se remiten al marco historico de
la era antibittica que se forjé en la primera mitad del siglo XX, durante la cual se
descubrié la penicilina, entre otras sustancias antibiéticas, y se introdujeron a la
practica clinica. No obstante, se comenta que solo 3 afios después de su
introduccién, fueron reportados los primeros casos de resistencia antibidtica a la
penicilina. Desde este momento se fortalecieron los esfuerzos por desarrollar
nuevos antibidticos y ampliar su espectro de accion, aunque a la par, surgian
mecanismos de resistencia magnificando el problema hasta el punto en el que los
organizaciones internacionales como la OMS, hoy en dia, han advertido la llegada
de una era postantibiética caracterizada por una insuficiencia en la efectividad de
los medicamentos frente a las enfermedades infecciosas (Vanegas-Munera y

Jiménez-Quiceno, 2020).

De manera especial se destaca que el uso de antibiéticos es mas de cuatro

(4) veces mayor en las areas de la veterinaria, la agricultura y la industria de los
alimentos en comparacion con el campo de la medicina; estas sustancias son
usadas para promover el crecimiento animal, para asegurar la productividad de los
derivados animales y de modo profilactico para prevenir la infestacion de
enfermedades infecciosas a lo largo de los ciclos productivos (Vanegas-Muanera y
Jiménez-Quiceno, 2020). En consecuencia, resulta previsible que los antibibticos
permean toda la cadena alimenticia afectando a los seres humanos y contribuyendo
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con el desarrollo de resistencia antimicrobiana en tanto se expone a los individuos
a dosis exageradas e innecesarias de éstas sustancias sin ningun tipo de control o

medida preventiva.
Mecanismos de resistencia

Cuando se hace referencia a la resistencia antimicrobiana, también se hace
referencia implicita a los mecanismos de resistencia que desarrollan los
microorganismos para sobrevivir a los efectos de las sustancias antibidticas e
incluye aguellos mecanismos que usan las bacterias para reducir o eliminar la
actividad su accién (Calderén y Aguilar, 2016). En ese orden de ideas, la resistencia

antimicrobiana puede ser natural o intrinseca, adquirida y transitoria:
e Resistencia natural o intrinseca

Hace referencia a una propiedad especifica de las bacterias, se expresa
antes de usar antibiéticos (es independiente) y resulta inherente a unas especies y
géneros particulares (Calderon y Aguilar, 2016; Gastelo y Maguifia, 2018; Espinosa
et al., 2019). En este caso, puede relacionarse con la presencia de genes que
expresan resistencia, o bien, por la carencia de la diana de accién sobre la cual

actuan los antibioticos (Martinez-Martinez, 2016).

Algunos ejemplos son las bacterias grampositivas frente a las polimixinas
debido a una diana ausente y las bacterias gramnegativas frente a los glucopéptidos

por baja acumulacién intracelular.
e Resistencia adquirida

Los microorganismos pueden sufrir mutaciones, pérdidas o inserciones por
intercambio de material genético con otros microorganismos que son resistentes,
gracias a lo cual, pueden sobrevivir ante la exposicion a antibiéticos (Martinez-
Martinez, 2016). Este cambio en la composicion genética, al no ser predecible, es
uno de los principales problemas de interés a nivel clinico (Calderon y Aguilar,
2016).
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En la Tabla 4, se describen brevemente las vias de adquisicion de

resistencia: mutacion, transformacioén, transduccion, transposicion y conjugacion.

Tabla 4. Vias de adquisicion de resistencia antimicrobiana

Via Descripcion

Se refiere a mutaciones cromosomicas, las
Mutacion cuales son espontaneas, estables vy

heredadas a las siguientes generaciones.

Se remite al caso en el que una bacteria

. recibe o incorpora ADN libre de naturaleza
Transformacion ] .

extracelular (exdgenos) que proviene de

otras bacterias que han tenido lisis.

Se refiere a la transferencia de ADN de

_ naturaleza, ya sea plasmidico o
Transduccion o _ ]
cromosoémico, de una bacteria a otra a través

de un bacteriofago.

L Se basa en el movimiento de un fragmento
Transposicion ) . )
de ADN que contiene genes de resistencia.

Se trata de la transferencia e intercambio de
Conjugacion material genético entre bacterias debido al

contacto o a una hebra sexual.

Fuente: Calderdn y Aguilar (2016), Quifiones (2017), Espinosa et al. (2019).
e Resistencia transitoria

De acuerdo con Espinosa et al. (2019), los microorganismos pueden
manifestar otras formas de resistencia antimicrobiana que son transitorias, también
denominadas fenotipicas o reversibles, las cuales, se relacionan con los estados
fisiologicos bajo diferentes condiciones de estrés. Algunos ejemplos de este tipo de
resistencia son la formacion de biopeliculas y la produccion de células persistentes,

constituyendo estrategias usadas por las cepas de bacterias, que si bien se
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muestran sensibles a los farmacos, logran que una subpoblacién sobreviva a sus

efectos en la posteridad.

A partir de lo anterior, en la Tabla 5 se describen los principales mecanismos

de resistencia que se reportan en la bibliografia, aunque es preciso sefalar que los

mecanismos son variados, y cada vez, aparecen nuevos mecanismos emergentes.

Tabla 5. Principales mecanismos de resistencia antimicrobiana

Mecanismo

Descripcion

Inactivacion de antibiéticos por

acciéon enziméatica

Dado que las bacterias son capaces de
producir enzimas, estds pueden actuar
inactivando el antibiético, por ejemplo,
mediante hidrolisis o modificantes de
aminoglucosidos.

Las enzimas mas importantes son las

betalactamasas y las carbapebemasas.

Modificaciones que evitan la llegada

del antibi6tico a la diana

Se producen mutaciones en las porinas que
estan en las paredes de las bacterias o
cambios en la permeabilidad de la
membrana celular, inhibiendo la entrada de
algunos antibidticos o alterando los
sistemas de transporte hasta el centro

activo.

Alteraciones en el punto diana

Las alteraciones pueden ser en el ADN o el
ARN de las enzimas que intervienen en la

formacion de la pared celular de la bacteria.

Bombas de expulsiéon

La bacteria dispone de bombas de eflujo
gue usa para expulsar el antibiético hacia el

exterior sin que haya accion de éste.

Fuente: Calderén y Aguilar (2016), Quifiones (2017), Gastelo y Maguifia (2018).
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Pol dltimo, es relevante mencionar que el concepto de resistencia es relativo
en tanto depende del microorganismo implicado, el antimicrobiano, el paciente y

condiciones externas que al azar pueden desencadenar su adquisicion.
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Conclusiones y limitaciones

Como se ha enfatizado a lo largo de este trabajo, la importancia del
antibiograma como herramienta para guiar el tratamiento antimicrobiano en
pacientes con infecciones bacterianas tiene un papel crucial tanto en la salud
publica como en la veterinaria. El uso descontrolado o indiscriminado de
antimicrobianos ha contribuido significativamente al desarrollo de resistencias
bacterianas, afectando negativamente el tratamiento clinico en animales y
constituyendo un serio problema de salud publica debido al consumo de productos
de origen animal.

La precision en la administracion de terapias antimicrobianas, asi como la
correcta realizacion e interpretacion del antibiograma, son fundamentales para
establecer la sensibilidad de las bacterias patdgenas a diferentes antibiéticos. Esto
no solo guia al clinico en la eleccion mas adecuada y precisa de tratamientos, sino
que también permite vigilar y controlar la evolucion de las resistencias bacterianas.
Es esencial seguir las guias y estandares establecidos por instituciones reconocidas
como CLSI y EUCAST para asegurar la precision y validez de los resultados
obtenidos, facilitando el seguimiento epidemioldgico y la actualizacién de los
tratamientos empiricos.

Ademas, la implementacion adecuada de antibiogramas contribuye a la
optimizacién de los recursos sanitarios, disminuyendo los costos asociados con
tratamientos ineficaces y reduciendo el riesgo de efectos secundarios adversos en
los animales tratados. La capacidad de detectar y monitorear las resistencias
bacterianas permite una mejor planificaciéon y ejecucién de programas de control de
infecciones, tanto en entornos clinicos como en la produccién animal.

El uso responsable y controlado de antimicrobianos, respaldado por la
interpretacion precisa de antibiogramas, también tiene implicaciones directas en la
reduccion de la transmision de bacterias resistentes entre animales y humanos. Esto
es particularmente relevante en el contexto de la medicina veterinaria, donde el
contacto estrecho entre humanos y animales de produccién o compafiia puede

facilitar la transferencia de microorganismos resistentes.
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El antibiograma no solo es una herramienta técnica para la seleccion de
tratamientos, sino que también es una pieza clave en la lucha contra la resistencia
antimicrobiana. Su uso adecuado y sistematico contribuye a mejorar la eficacia de
los tratamientos, a proteger la salud animal y humana, y a mantener la efectividad
de los antimicrobianos en el futuro. La colaboracién entre veterinarios, médicos y
autoridades de salud publica es esencial para maximizar los beneficios de esta
herramienta y enfrentar de manera efectiva el desafio global de las resistencias

bacterianas.
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