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MECANISMOS COMBINADOS DE RESISTENCIA BACTERIANA

Con un especia y muy grato sentido del humor, esta mafiana, el Dr.
Patrice Courvalin present6 una muy interesante conferencia magistral.
Inicié comentando “ ... estaeslaprimeravez que doy una conferencia
sin entender 1o que dicen las diapositivas’, ya que por cordialidad -
como buen francés- presentd sus diapositivas en espafiol.

El Dr. Courvalin explic6 como una bacteria es capaz de combinar
diferentes mecanismos bioquimicos para generar resistencia a los
antibidticosy asi convertirse un germen resistente a maltiples tipos de
antibiéticos, asi como a drogas de alta concentracion.

Sefial 6 que en el genoma bacteriano hay un plasmido y transposon y
las resistencias pueden ser cruzada, co-resistencia, cruzada ampliada,
aditivay cooperativa. “Hay que comprender que laresistencia bacteriana
esinfecciosay exponencial, pues las bacterias cuentan con mecanismos
de diseminacion que les permiten la transferencia de resistencia entre
unay otrabacteria, con lo cual se hacen mas resistentes alin, tanto por
bioguimica como por genética’.

El Dr. Courvalin planted que existen cuatro grandes mecanismos de
resistencia, cuyo objetivo comun es impedir la interaccién entre los
antibidticosy sus blancos terapéuticos:

1.- Modificacion del blanco del antibiético

2.- Inactivacion del antibi6tico a través enzimas bacterianas, tales
como, betal actamasas.

3.- Impermeabilizacion de la bacteria ante €l antibiético.

4.- Mecanismo de eflujo

Respecto ala diseminacion de laresistencia, explico que existen tres
niveles genéticos:

1.- Laclésica clonacion epidémicade las bacterias
2.- Transferencia de plasmidos entre bacterias por conjugacion.
3.- Transposicion, es decir, migracién de genes.

“Estos tres nivel es coexisten y explican la extraordinaria diseminacion
de laresistencia bacteriana a los antibidticos. Por |o tanto, es posible
encontrar 1os tres niveles de diseminacion en una misma bacteria. ..
Podemos afirmar que las bacterias se comportan en forma muy
inteligente ante la accion antibidtica, lo que significa que logran
adaptarse en forma muy veloz alos cambios de su entorno” indico €l
Dr. Courvdlin.

En cuanto alas medidas que deben tomarse paradisminuir laresistencia
bacteriana alos antimicrobianos, enfatiz6 en laimportancia de mejorar
la higiene hospitalaria, através de la promocién del adecuado lavado
de las manos, la utilizacion de mascarillas y ropa desechable.

“También es necesario desarrollar nuevos agentes antimicrobianos, con
el objetivo de contrarrestar la generacion de resistencia. Por ejemplo,
recientemente hemos observado como el Staphylococcus resistente a
tetraciclinas se mantiene susceptible a la nueva tigeciclina” coment6 €l
Dr. Courvalin.

RESISTENCIA AVANCOMICINA Van-A EN COCOS
GRAM POSITIVOS

En su segundaintervencion, €l Dr. Courvalin se centré en lagenéticay la
bioguimica de laresistencia ala vancomicina en el Enterococo y coémo
esta resistencia se transfiere entre el Enterococo y el Staphylococcus.

“Recordemos que la vancomicina es €l antibidtico de eleccion paratratar
Saphylococcus aureus Meticilino Resistente (MRAS —siglas en inglés-),
con lo cual la emergencia de resistencia a vancomicina por parte de este
germen infeccioso constituye una muy mala noticia’.

Explicé lainduccion de resistencia del tipo Van-A.

Induccion de la resistencia del tipo Van-A
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Planted como el Enterococo desarrolla resistencia a vancomicing, lo cua

ocurre gracias a un mecanismo dual de generacion de resistencia. “En
primer lugar hay una modificacién del blanco y, en un segundo paso, €l
mismo Enterococo logra la destruccion los blancos susceptibles, es decir,
luego de la mutacion, si quedan blancos susceptibles, a través de un
mecanismo sumamente complicado, la propia bacteriaremueve los blancos
susceptibles alos antimicrobianos, convirtiéndolos en blancos resistentes”.

En cuanto a mecanismo de transferencia de resistencia entre el Enterococo
y € Saphylococcus, € Dr. Courvalin sefid 6 que se trata de una conjugacion
especia. “ También es un mecanismo doble. Primero ocurre una conjugacion



dedl Enterococo a Staphylococcusy luego seobserva En cuanto alas opciones terapéuticas en estos casos,
una transposicion en el Staphylococcus, para  acot que en estos gérmenes se ha observado que

estabilizar los genes resistentes”.

todavia hay susceptibilidad a tigeciclina.

Su mensaj e para sus colegas venezolanos se centrd
en d uso raciona de laantibioticoterapia. “ Debemos
usar este tipo de drogas con precaucion. Una gran
cantidad de estudios ha demostrado que existe una
relacion directa entre €l nimero de prescripcionesy
la diseminacién de la resistencia’, apunté el Dr.
Courvalin.
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INFECCIONES GRAVES DE PIEL
Y PARTES BLANDAS

“Lafascitis necrotizante es una afeccion severade
lapiel y partes blandas, que se extiende hasta la
fascie muscular y se caracteriza por evolucionar
de forma répida, contar con una etiologia
polimicrobiana, destruir varias extensonesdetejido
y generar unatasa de mortalidad que sobrepasxa
el 70%. Por esta razon, esta patologia requiere de
un adecuado diagnostico y una Optimaterapia, la
cual debe basarse en la realizacion de una
intervencion quirdrgica temprana, que debe ir
simultaneamente acompafiada de la utilizacion de
antimicrobianos de amplio espectro”. De esta
forma, €l Dr. Amando Martin inicié su ponencia
en el marco del simposio Retos en el Manegjo de
las Infecciones, que seredliz6 en lamafiana de hoy.

Sefial 6 que esta patol ogia es poco comun, de dificil
diagndstico en estadio temprano y puede aparecer
en el infante con varicela, luego de una cirugia o
en los adultos inmunosuprimidos o diabéticos. “Las
bacterias que intervienen con mas frecuencia en
estos casos son Streptococcus pyogenes,
Saphylococcus aureus, Gram negativos (E. Coali,
Proteus, Klebsiella) y anaerobios’.

Puntualizé que la cirugias que se aplican para €l
control de lafascitis necrotizante deben ser radicales,
afin de debridar toda la zona comprometida. Si ho
se hace este procedimiento, mas areas de la piel
pueden verse afectadas. “ Cuando esta infeccién se
origina por varios Gram negativos o por
Staphylococcus aureus, existe una elevada
probabilidad de que haya prevalencia de resistencia
bacteriana’.

Dado que la etiologia de esta enfermedad es muy
variada, se deben utilizar simultaneamente 2 6 3
antibiéticos. “ Se puede administrar clindamicina con
un betalactamico y un aminoglucésido o
combinaciones de antibidticos mas nuevos
(meropenem, ticarcilina/acido-clavulanico, linezolid
o tigeciclina este Ultimo farmaco sblo esta aprobado
en adultos-)”, apunt6 el Dr. Martin.

Sefial 6 que el lapso en que debe indicarse laterapia
antimicrobiana no debe ser menor de 10 al4 dias, y
posiblemente se requerieran reintervenciones para
hacer limpiezas del tejido muerto.

Aclaré que se ha demostrado que los pacientes que
son tratados durante las 12 horas posteriores de
confirmado el diagndstico, presentan una 6ptima





















