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Resumen

Los antibiéticos son un grupo de medicamentos que son utilizados para el control de infecciones causa-
das por bacterias y parasitos. La resistencia a los antibiéticos es originada por un mal uso en el tratamiento de las
infecciones, y se produce cuando los microorganismos logran adaptarse y crecer en presencia de medicamentos
que alguna vez los impactaron. El débil control en la utilizacién de estos agentes ha propiciado que en la natu-
raleza se distribuyan organismos resistentes a los antimicrobianos prescritos popularmente, lo cual se ha con-
vertido en un problema de salud publica. La infeccién por microorganismos resistentes a diferentes compuestos
antimicrobianos conduce a enfermedades graves, ingresos hospitalarios prolongados, aumento en los costos de
atencion médica y en medicamentos de segunda linea, y fracasos en los tratamientos. Uno de los patdgenos del
cual se ha descrito una alta incidencia en infecciones nosocomiales, identificado como multidrogorresistentes,
de mal pronostico en pacientes inmunosuprimidos, es Staphylococcus aureus, el cual se caracteriza por ser la
principal causa de bacteriemia nosocomial. Otro de los principales patdgenos responsables de muchos de los
casos de neumonia reportados en nifos y adultos es Streptococcus pneumoniae. La informacion sobre los dife-
rentes mecanismos de resistencia permite recalcar la urgencia e importancia de encontrar nuevas alternativas
terapéuticas para combatir las infecciones nosocomiales. La generacion y propagacion de cepas multidrogorre-
sistentes debe prevenirse mediante restricciones severas en el uso de los antibioticos, respetando la prescripcion,
incluyendo el nimero de dosis y el periodo de tiempo de su ingesta, asi como evitando la automedicacion.

Palabras clave
Staphylococcus aureus, Streptococcus pneumoniae, multidrogorresistencia, bacteria, antibiético

139

RD-ICUAP, Afio 8, No. 23, 2022, pp. 139-154



ISSN 2448-5829 I

Abstract

Abstract

Antibiotics are a group of medicines that are used to treat infections caused by bacteria and parasites. Antibio-
tic resistance is generated by the incorrect use, or overused, of these compounds to treat bacterial infections.
When antimicrobial drugs are used intensively, bacteria adapts and are capable for growing in the presence
of popularly prescribed antibiotics. The intensive and long-term used of antimicrobial drugs is probably the
main reason for the emergence and spread of highly antibiotic-resistant nosocomial infections. Recently, it
has been observed an increase in multidrug resistant bacteria infections, becoming a serious healthcare pro-
blems. Infections produced by multidrug resistant bacteria may contribute to many serious illnesses, from
long-term hospitalization, to a considerable increase in treatment costs, and failure in treatments. One of the
pathogens described as highly incident in nosocomial infections, identified as multidrug resistant bacteria
with a bad prognostic in immunosuppressed patients, is Staphylococcus aureus, It is characterized by being
the main cause of nosocomial bacteraemia in the world. Another pathogen responsible for many pneumonia
cases in children and adults is Streptococcus pneumoniae. Actual information about the resistance mecha-
nisms and genes acquired by bacteria to survive antibiotic effects remark the importance and urgency of
finding alternative therapies against nosocomial infections, including those produced by multidrug-resistant
bacteria. Generation and propagation of multidrug-resistant bacteria must be prevented by severe restric-
tions in their medical use, respecting antibiotics prescriptions, including the number of doses ingested over
a given period of time, and avoiding auto-medication.
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INTRODUCCION

Desde hace varios afios, la multidrogorresistencia
adquirida por muchas bacterias de interés médi-
co representa una amenaza importante para la
poblacion en general y es considerada actualmen-
te un problema imperioso de salud publica. Uno
de los hechos de los que se tiene conocimiento
es que las practicas que se llevaron a cabo desde
hace varias décadas, en cuanto a la prescripcion y
uso indiscriminado de antibidticos, han llevado a
la diseminacién exacerbada de microorganismos,
especialmente bacterias, resistentes a los antimi-
crobianos mas utilizados en el tratamiento de estas
infecciones. La resistencia a los antimicrobianos
es originada por el uso excesivo de estos agentes
para el tratamiento de las infecciones de origen
bacteriano, y se produce cuando los microorga-
nismos pueden adaptarse y crecer en presencia
de medicamentos que alguna vez los impactaron
(Founou et al., 2017). El débil control del empleo
de estos agentes ha propiciado que, en la natura-
leza, se distribuyan organismos resistentes a los
antimicrobianos denominados “de primera elec-
cion”. Durante los ultimos afios se ha observado un
aumento en la incidencia de infecciones causadas
por bacterias multidrogorresistentes, lo cual se ha
convertido en un problema de salud publica en el
mundo (Velazquez-Acosta et al., 2018). Los cam-

bios en las normas oficiales de salud que prohiben la
libre venta de estos compuestos no han resultado efi-
caces para la disminucion del problema (Huttner et al.,
2013). La infeccién por microorganismos resistentes
a antimicrobianos conduce a enfermedades graves,
ingresos hospitalarios prolongados, aumento en los
costos de atencion médica, costos elevados en medica-
mentos de segunda linea y fracasos en los tratamientos
(Dadgostar, 2019). En la actualidad, a nivel mundial,
mueren al menos 700,000 personas cada ano debido a
enfermedades provocadas por organismos resistentes
alos medicamentos (Organizacién Panamericana de la
Salud, 2021). En la practica, las infecciones causadas
por microorganismos multidrogorresistentes, tanto
Gram-negativos como Gram-positivos, son cada vez
mas dificiles de tratar (Butler et al., 2006). La Organi-
zacion Mundial de la Salud consideran como patdge-
nos multidrogorresistentes prioritarios a microrganis-
mos tales como Helycobacter pylori, Escherichia coli,
Klebsiella pneumonie, Salmonella sp., Staphylococcus
aureus y Streptoccoccus pneumonie, los cuales han
mostrado los mayores niveles de resistencia a diversas
generaciones de antibidticos y que ponen en riesgo la
salud de la poblacion (OPS, 2021).
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El origen de la

multidrogorresistencia

El uso de antibidticos, y la correspondiente generacion de resistencia antimicrobiana poco tiempo después, es
uno de los ejemplos de co-evolucion que existen en la naturaleza. Uno de los factores decisivos es la utilizacion
indiscriminada de antibidticos a diferentes niveles como en medicina humana, animal y ambiental El caso de
empleo ambiental puede surgir cuando se desechan los antibidticos que no se consumieron, corriendo el
riesgo de generar bacterias resistentes en el ambiente. (Torres-Caycedo et al., 2019)

Los microorganismos que se encuentran sometidos a fuertes presiones selectivas debido al uso indiscrimi-
nado de antibiéticos provocan la seleccion de cepas multidrogorresistentes. El surgimiento de genes de resis-
tencia puede tener varios origenes: a) mutaciones puntuales, b) mutaciones consecutivas de alta frecuencia
¥, ¢) duplicaciones génicas. Los genes de resistencia adquiridos no son moéviles por si mismos, sino que son
transportados por diversas estructuras genéticas que permiten su movilidad, como por ejemplo los plasmidos.
Estos microorganismos son capaces de transferir su reserva genética de resistencia a otras cepas, o a espe-
cies sensibles a los antibidticos, mediante diferentes mecanismos como la Transferencia Horizontal de Genes
(HGT-horizontal gene transfer) como la transduccidn, la transformacion y la conjugacion. La HGT puede
presentarse en diferentes entornos propicios como centros de atencién de la salud donde se tratan diferentes
tipos de infecciones y sus diferentes origenes aumentando el potencial de transferencia (Torres-Caycedo et al.,
2019). La propagacion de resistencia a multiples farmacos (por medio de plasmidos e islas genémicas) es la
principal fuerza impulsora en la diseminacion de genes de resistencia a antibidticos adquiridos. (Cloeckaert et
al., 2017). El surgimiento de microorganismos con estas caracteristicas resulta de especial significancia consi-
derando la gran incidencia de enfermedades que debilitan o merman la actividad del sistema inmunoldgico,
y es, sin duda, la principal causa del aumento en la tasa de infecciones nosocomiales.
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Impacto de

infecciones nosocomiales

Las infecciones nosocomiales, también conocidas como infecciones asociadas a la atencion médica (HAI,
healthcare-associated infections), son infecciones adquiridas durante el proceso de atenciéon médica, y que
no estaban presentes al momento de la admision hospitalaria, y pueden ocurrir en diferentes etapas de la
prestacion de la atencion médica. Las HAI también incluyen infecciones ocupacionales que pueden afectar
al personal. (Sikora & Zahra, 2021). Las infecciones asociadas a la atencion médica son los eventos adversos
mas comunes en el cuidado de la salud, y que afectan la seguridad del paciente. Contribuyen a una importante
morbilidad, mortalidad y carga financiera para los pacientes, las familias y los sistemas de salud. La aparicién
de organismos resistentes a multiples firmacos es una de las complicaciones que se observan con las HAI Las
HAI afectan al 3,2% de todos los pacientes hospitalizados en los Estados Unidos, al 6,5% en la Unién Europea
/ Espacio Econémico Europeo, y es probable que la prevalencia mundial sea mucho mayor (Magill et al., 2018;
Suetens et al., 2018). La carga endémica de las HAI parece ser mayor en los paises en desarrollo. Un anélisis
conjunto de datos de paises en desarrollo mostr6 una prevalencia de las HAI del 15,5%, la mayoria de las cua-
les ocurren como neumonia asociada al ventilador (NAV) e infecciones neonatales en entornos de cuidados
intensivos (Allegranzi et al., 2011). Una revision sistémica de las HAI en los paises del sudeste asiatico encon-
tr6 que la prevalencia general era del 9,1% (Ling et al., 2015).

Las bacterias multidrogorresistentes se observan cominmente en las HAI, y se relacionan con una mortalidad
significativa (Jernigan et al., 2020). Pueden tener su origen en una fuente exégena o endégena como parte de
la microbiota. Las infecciones bacterianas oportunistas ocurren con mas frecuencia en personas con debili-
dad del sistema inmunitario, en comparacién con quienes tienen un sistema inmunitario sano. Un estudio
reportado por la Healthcare Safety Network (NHSN) en los afiso 2009 y 2010, de infecciones asociadas a la
salud (HAIs) en sangre, en vias urinarias asociadas a cateterismo, neumonias asociadas al uso de ventiladores,
e infecciones de origen quirtrgico, en 2,039 hospitales, mostr6é que aproximadamente el 20% de todos los pa-
togenos notificados muestran patrones de resistencia a multiples firmacos. (Sievert et al., 2013). Los organis-
mos Gram-positivos comunes en este tipo de infecciones incluyen al grupo de Staphylococcus, conteniendo
a Staphylococcus aureus resistente a meticilina (MRSA), Staphylococcus aureus con resistencia intermedia a
vancomicina (VISA) y Staphylococcus aureus resistente a vancomicina (VRSA); asi como diferentes especies
de Streptococcus y de Enterococcus resistentes a la vancomicina (VRE) (Sikora & Zahra, 2021). De todos los
patogenos asociados con las HAI, Clostridium difficile representa el patégeno mas cominmente reportado en
los hospitales de los EE. UU. (15% de todas las infecciones con un patdgeno reportado) (Magill et al., 2014).
Los organismos Gram-negativos mads frecuentes incluyen las especies de la familia de las enterobacterias con
resistencia a cefalosporinas de espectro extendido consistente con produccion de betalactamasas de espectro
extendido (BLEE), incluidas Klebsiella pneumoniae y Klebsiella oxytoca, Escherichia coli, y Enterobacter sp.;
asi como otras bacterias de los grupos de Proteus mirabilis, Pseudomonas aeruginosa y Burkholderia cepacia
(Sikora & Zahra, 2021). Acinetobacter baumannii resistente a carbapenémicos, se asocia incluso con una alta
mortalidad en el entorno de la unidad de cuidados intensivos, debido a sus propiedades inherentes de resis-
tencia a multiples farmacos (Falagas et al., 2006; Vincent, 2009; Sikora & Zahra, 2021).
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Staphylococcus aureus

principal patégeno humano causante bacteriemia nosocomial

Uno de los patégenos del cual se ha descrito una elevada inci-
dencia en infecciones nosocomiales, y que es considerado como
multidrogorresistentes de mal prondstico en pacientes inmuno-
deprimidos (desnutricion, trauma, edad y enfermedades crénico
degenerativas como la diabetes), es Staphylococcus aureus (Hi-
ramatsu et al., 2014), que se caracteriza por ser la principal causa
de bacteriemia nosocomial en el mundo (Pasachova et al., 2019;
Roy et al., 2018).

Staphylococcus es un género de bacterias perteneciente a la clase
Bacilli. Los estafilococos son microorganismos anaerobios facul-
tativos, lo que significa que pueden vivir tanto en condiciones
con o sin oxigeno. Son células esféricas Gram-positivas, de casi
1 um de didmetro, por lo general dispuestas en racimos irregula-
res parecidos a racimos de uvas (staphyle, “racimo de uvas”). Se
desarrollan con rapidez en muchos tipos de medios bajo condi-
ciones aerobias o microaerofilicas. Se desarrollan a temperaturas
entre 20 °Cy 37 °C; fermentan con lentitud muchos carbohidra-
tos y producen acido lactico, pero no gas. Los estafilococos pro-
ducen enzimas como la coagulasa y la catalasa; no son méviles
y no forman esporas. El género Staphylococcus contiene por lo
menos 50 especies (Grace & Fetsch, 2018), y comprende mi-
croorganismos que estan presentes en la mucosa y en la piel de
los humanos y de otros mamiferos y aves. Entre los estafilococos
de importancia médica tenemos a la especie S. aureus. S. aureus

Figura 1. Beta-hemolisis en agar sangre producida por
Staphylococcus
aureus..

(Zhang et al., 2016).

es coagulasa positiva y fermenta manitol, lo cual lo distingue de otras especies de estafilococos. Las muestras
con una microbiota mixta pueden cultivarse en medios que contienen NaCl al 7.5%; la sal inhibe la mayor
parte de la demas microbiota normal, pero no a S. aureus (Carroll et al., 2016). Los estafilococos patégenos
producen beta-hemolisis y catalasas, lo que ayuda a su identificacion (Fig. 1) (Carroll et al., 2016).
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Impacto de las infecciones por Staphylococcus aureus
multidrogorresistentes

Los estafilococos desarrollan, con rapidez, resisten-
cia a muchos antimicrobianos, y pueden plantear
problemas terapéuticos dificiles. Trabajos sobre el
resistoma de S. aureus revel6 que 1) S. aureus puede
actuar como donante y receptor de genes de resis-
tencia, 2) muchos genes de resistencia que se en-
cuentran en S. aureus se encuentran en elementos
genéticos moviles, y 3) la adquisicién de nuevos ge-
nes de resistencia por S. aureus es un proceso conti-
nuo que resulta de su interaccion con otras bacterias
(Fefiler et al., 2018). S. aureus es un patégeno impor-
tante en el ser humano (Carroll et al., 2016), ya que
es una causa comun de infecciones cutaneas y enfer-
medades transmitidas por los alimentos (ETA), asi
como de sepsis en hospitales y guarderias. S. aureus
resistentes a la meticilina (MRSA) se encuentran en-
tre las principales causas de infecciones producidas
por microorganismos resistentes a los antibioticos
en entornos hospitalarios y comunitarios (Fig. 2).
Estas infecciones pueden variar en gravedad, desde
infecciones cutdneas superficiales hasta infecciones
invasivas potencialmente mortales, como sepsis, en-
docarditis infecciosa y osteomielitis (Fig. 3) (Challa-
gundla et al., 2018). Representa una gran amenaza
para la salud publica en todo el mundo debido a la
rapida propagacion y diversificacion de los clones de
MRSA (Moreno-Mochi et al., 2020).

En el pasado, la mayoria de las infecciones causadas
por MRSA se limitaban a pacientes de edad avanza-
da en centros de salud, y se describian como MRSA
asociado a la atenciéon médica (HA-MRSA). Sin
embargo, la epidemiologia de MRSA cambi6 con el
tiempo con la aparicion de cepas en pacientes, sin
antecedentes de hospitalizacion, que se conocian
como MRSA asociado a la comunidad (CA-MRSA).
Las cepas de CA-MRSA son genéticamente mds
diversas, y pertenecen a clones diferentes que las
HA-MRSA. Algunos complejos clonales son epidé-
micos y se propagan internacionalmente, mientras
que otros estan restringidos a ciertas regiones muy
localizadas (Boswihi & Udo, 2018).

Staphylococcus aureus resistentes a meticilina
(MRSA) son los patégenos predominantes causantes
de infecciones invasivas tales como las bacteriemias
(Niek et al., 2020). Con datos obtenidos en 2018, en-

viados al Centro Europeo de Vigilancia de la Resisten-
cia Antimicrobiana (EARS-Net), provenientes de 30
paises de la Unién Europea y de la Comunidad Eco-
noémica Europea, el porcentaje de MRSA ha venido a
la baja, sin embargo, los niveles en Europa siguen sien-
do muy elevados en algunos paises; oscilando entre
el 1,0% en Noruega y el 44,4% en Rumania, con una
media ponderada por poblacién del 16,9% (ECDC,
2018). Con datos obtenidos de pacientes con bacterie-
mia por S. aureus (SAB) o con endocarditis, obtenidos
a través de diferentes bases de datos entre 2000 y 2001,
se identificaron 2,841 casos. Los estudios mostraron
un incremento significativo de la mortalidad asociada
a MRSA, comparado con S. aureus meticilina sensi-
bles (MSSA). Comparando casos de mortalidad de
MRSA asociados a la comunidad (CA-MRSA) con
CA-MSSA, se encontraron incrementos de 3.23 veces.
También se incrementaron las estadias en el hospital,
en un ndmero de 10 dias, ademds de un incremento en
los costos médicos (Joo et al., 2019).

Figura 2. Método de difusion en placa. Cultivos de MRSA. (i) Prueba de
sensibilidad de S. aureus a cefoxitina (discos con 30 ug); (ii) Prueba de
sensibilidad a vancomicina. Prueba E (Epsilometer-Test) para la cuanti-
ficacién de la susceptibilidad de los microorganismos, determinando la
concentraciéon minima inhibitoria (MIC) (Treulen et al., 2019).
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En América Latina, MRSA también es una de las prin-
cipales causas de infecciones nosocomiales, y su pre-
valencia en infecciones adquiridas en la comunidad
estd aumentando considerablemente (Moreno Mochi
et al., 2020). Un analisis de 11 estudios identificé datos
epidemioldgicos en América Latina, donde Argentina
presenta el mayor porcentaje de SSTI (Skin and Soft (@) Asymptomatic
Tissues Infection) causadas por CG-MRSA (Staphylo- nasal carriage
coccus aureus resistente a la meticilina de genotipo co-
munitario) con 88%, seguido por México (38%). Otros
paises mostraron tasas de infeccion por CG-MRSA que
oscilan entre 0 y 51%. Brasil tuvo una de las tasas mas
bajas de SSTI CG-MRSA (4.5-25%). En Argentina, ser
menor de 50 afos y tener lesiones purulentas fueron
factores predictivos de SSTI con inicio en la comuni-

the bloodstream and

dad por CG-MRSA (Leme et al., 2021). CG-MRSA se dhoperiol

ha detectado en Latinoamérica como el patégeno cau-

sante de SSTI de origen comunitario desde principios s

osteomyelitis

de la década pasada, y se ha asociado con multiples

clones pandémicos generalizados de gran éxito, como Septic

los que pertenecen a los complejos clonales 30, 8 y 5 arthritis

(ST8, ST30 y ST5) (Leme et al., 2021).

La propagacion de clones epidémicos de MRSA a ni-

vel mundial es motivo de preocupacion, ya que limita

las opciones de antibidticos para tratar las infecciones g e ey
TRENDS in Microbigiogy

por MRSA. La vancomicina sigue siendo el farmaco

Figura 3. Staphylococcus aureus es uno de los principales microorganismos

de eleccion para el tratamiento de las infecciones por causantes de bacteriemia, ocasionando dafios como endocarditis, osteo-
MRSA. Sin embargo’ en los ultimos afos, la apari- mielitis, artritis séptica, y la formacién de abscesos metastasicos. (a) Los
cién de S. aureus resistente a la vancomicina (VRSA) microorganismos son portados por el huésped en las vias mucosas nasales.

. (b) La colonizacion de los catéteres por S. aureus produce SSTI (infeccién
ha planteado limites adicionales para tratar las infec- de piel y tejidos blandos), y se asocia con un 14% de incidencia en compli-
ciones causadas por MRSA. En consecuencia, se han caciones por bacteriemia () (Edwards y Massey, 2011).

desarrollado y autorizado nuevos antibioticos para el
tratamiento de infecciones por MRSA, tal es el caso de
la daptomicina, telavancina, dalbavancina, oritavanci-
na y el linezolid; cada uno de estos con sus respectivos
lineamientos (Boswihi & Udo, 2018).
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Streptococcus pneumoniae, principal causa de
pulmonia humana

Otro de los principales patégenos responsables de muchos de los casos de neumonia reportados en nifos
y adultos a nivel nacional es Streptococcus pneumoniae; este es uno de los principales agentes causales de
septicemia en pacientes en edad pediatrica, a pesar del amplio esquema de antibidticos usados para combatir
la infecciéon (Varon et al., 2010; Xochihua-Diaz, 2020). En adultos, Streptococcus pneumoniae es el primer
agente causal de diferentes infecciones clinicas agudas, invasivas y no invasivas. La neumonia neumocdcica
se manifiesta en un 10-30% de los casos acompafada de bacteriemia, la incidencia de cepas de Streptococcus
pneumoniae multidrogorresistentes conduce a un fracaso en el tratamiento de pacientes que se encuentran
hospitalizados (Onanuga and Temedie, 2011; Blasi et al., 2012; Hiramatsu et al., 2014).

El género Streptococcus es un grupo de bacterias pertenecientes a la clase Bacilli. Esta formado por cocos
Gram-positivos. Estas bacterias crecen en cadenas o pares, de alli su nombre (streptos, “que se dobla o retuerce
con facilidad”). Los estreptococos son oxidasa y catalasa negativas. La mayoria de las especies son anaerobios
facultativos, y algunos crecen inicamente en una atmdsfera con diéxido de carbono. Para su aislamiento se
requieren medios enriquecidos con sangre o suero. Son capaces de fermentar carbohidratos produciendo
acido lactico y también son catalasa negativa, a diferencia de los estafilococos. Entre las especies conocidas de
estreptococos que producen enfermedades en humanos tenemos a S. pyogenes, S. agalactiae, S. viridans, S.
mutans y S. pneumoniae.

Streptococcus pneumoniae, también llamado “neumococo’, es el principal patégeno causante de la neumonia
adquirida en la comunidad. S. pneumoniae se presenta como diplococos, Gram-positivos; con células que
tienen un tamano de 1,2-1,8 um de longitud, que presentan una forma oval y el extremo distal lanceolado. Son
bacterias inméviles y no forman endosporas; produciendo grandes cantidades de capsula, lo que genera co-
lonias mucoides de gran tamaio (Carroll et al., 2016). Se han identificado mas de 90 serotipos de S. pneumo-
niae. (Ho & Ip, 2019). El polisacarido capsular es inmunoldgicamente diferente en cada uno de los serotipos.
El polisacarido C que aparece en la pared de S. pneumoniae puede detectarse en la orina y en liquido cefalo-
rraquideo (LCR), lo que lo hace una prueba diagndstica ttil para identificar infecciones por neumococos (Ca-
rroll et al., 2016). Los neumococos son a-hemoliticos en el agar sangre y su proliferaciéon mejora con la adicién
de diéxido de carbono (CO2) al 5 a 10 por ciento. Su crecimiento en agar sangre, junto con la inhibicién del
crecimiento con optoquina, permite el diagnéstico y diferenciacion de neumococos y estreptococos (Fig. 4).

Impacto de las infecciones por Streptococcus
pneumoniae multirresistentes

El neumococo es un patogeno causante de un gran nimero de infecciones (neumonia, sinusitis, peritonitis,
otitis, bronquitis) y de procesos invasivos severos (meningitis, bacteriemia) (Fig. 5). A nivel mundial, S. pneumo-
niae sigue siendo el patégeno bacteriano mas importante responsable de la Neumonia Asociada a la Comunidad
(NAC), a pesar del uso generalizado de vacunas en la prevencion de la enfermedad neumocdcica. Ademas, los
neumococos resistentes a los antimicrobianos se han convertido en un relevante problema de salud publica en
todo el mundo durante las ultimas tres décadas; debido en gran parte a la diseminacién de clones resistentes a
multiples antibidticos. (Cornick & Bentley, 2012). Numerosos estudios han demostrado que la introducciéon de
vacunas neumococicas conjugadas (PCV-Pneumococcal Conjugate Vaccine) han dado lugar a cambios en la
epidemiologia de las enfermedades neumococicas. Las tasas de la Enfermedad Neumocdcica Invasiva (ENI) se
han reducido significativamente tanto en la poblacion infantil como en la poblacion anciana después de la intro-
duccion de las PCVs a través de la inmunidad directa e indirecta; sin embargo, se han detectado neumococos
resistentes a los antimicrobianos correspondientes a los serotipos no cubiertos por las vacunas (Kim et al., 2020).
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Los estudios que han examinado la susceptibilidad
antimicrobiana de cepas de S. pneumoniae prove-
nientes de 47 centros médicos en los Estados Unidos,
revelaron que la resistencia a la eritromicina aumen-
to del 41,6% al 46,6% en 2016. Estos datos coincidie-
ron con los estudios europeos en el que se observo
una NAC neumocdcica en adultos de alta carga a pe-
sar del uso de vacunas (Ho & Ip, 2019). En Brasil, un
estudio detectd que la resistencia a la penicilina y a
la ceftriaxona disminuyd en los tres afios posteriores
a la introduccién de una vacuna neumocdcica con-
jugada decavalente (PCV10), en comparaciéon con
los afios previos. Sin embargo, la resistencia a estos
mismos antibidticos aumentd entre 2014 y 2016; y
nuevamente de 2017 a 2019, especialmente entre los
nifios de menos de 5 aflos de edad, con meningitis
(penicilina, 53,9%; ceftriaxona, 28,0%). La resisten-
cia a multiples farmacos alcanzé el 25% entre 2017 y
2019. (Brandileone et al., 2021). Un estudio llevado a
cabo en adultos mayores de 50 afios en México reveld
que la prevalencia de colonizacién por Streptococcus
pneumoniae fue del 21,6%. Todos los aislamientos
fueron sensibles a la ceftriaxona y el 52,8% de los
aislamientos mostraron concentraciones inhibito-
rias minimas de penicilina 20,12 mg/ L. Este estudio
también reveld la presencia de serotipos no incluidos
en ninguna de las vacunas antineumococicas existen-
tes (Espinosa de los Monteros-Pérez et al., 2019).

Figura 4. Alfa-hemdlisis por Streptococcus pneumoniae en agar Colum-
bia adicionado con sangre de caballo (Reading, 2011)
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Figura 5. Ciclo de vida de Streptococcus pneumoniae y la patogénesis
de la enfermedad pneumocdccica. S. pneumoniae coloniza la mucosa
del tracto respiratorio superior; esta es la etapa que permite la invasion,
tanto a otros individuos al resto del cuerpo. Los portadores disemi-
nan S. pneumoniae por medio de las secreciones nasales. La disemi-
nacion mds alla del epitelio nasal, hacia el interior del hospedero, ya
sea a través de la aspiracion, bacteriemia, o propagacion local, produce
infecciones invasivas tales como neumonia, meningitis u otitis media

(Weiser et al., 2018).
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En la actualidad, la resistencia a los compuestos antimi-
crobianos es uno de los problemas de salud publica mas
serios que se presentan, tanto por las elevadas tasas de
resistencia observadas en las bacterias que son causa de
infecciones comunes, asi como por la complejidad de las
consecuencias. Los estudios que se han llevado a cabo
sobre la resistencia microbiana a los antibiéticos inclu-
yen estudios epidemioldgicos, bioquimicos, y genéticos.
Se han estudiado los mecanismos de diseminaciéon de
poblaciones microbianas multidrogorresistentes, los
mecanismos bioquimicos y genéticos de resistencia, asi
como también se ha llevado a cabo la busqueda de nue-
vos compuestos con actividad antimicrobiana. Toda la

2 informacién de la que disponemos, sobre los mecanis-
CONCLUSION mos de resistencia que las bacterias estan adquiriendo
para sobrevivir a las diferentes presiones ejercidas por el
uso de antibidticos unicamente recalca el hecho de que
las terapias utilizadas actualmente para contrarrestar
las infecciones de origen bacteriano ya no estan siendo
efectivas. Se denota la urgencia e importancia de en-
contrar nuevas alternativas terapéuticas para combatir
las infecciones nosocomiales, asi como aquellas provo-
cadas por bacterias multidrogorresistentes. No deja de
ser importante mencionar que, para evitar la propaga-
cién y generacion de bacterias multidrogorresistentes, la
prescripcion de antibidticos debe ser efectuada por un
meédico certificado, siendo muy importante el respetar
las pautas y dosis recomendadas y evitar, sobre todo, la
automedicacion. La vigilancia de la susceptibilidad bac-
teriana es fundamental en las politicas de terapias que
involucren el empleo de antibidticos.
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