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DESCARGO DE RESPONSABILIDAD

Estas reglas y pies de nota se presentan a manera de SUGERENCIAS, realizadas con base en la
literatura cientifica disponible, la practica clinica en America Latina y el caribe, y la experiencia de
los autores. Estas sugerencias deben ser analizadas al interior de cada comite de PROA y otros
tomadores de decisiones institucionales antes de su implementacion. Comuniguese con su
proveedor de tecnologia bioMerieux para la configuracion de los instrumentos y la aplicacion de
estas reglas en los informes clinicos, garantizando que las supresiones no afecten la
epidemiologia local ni los reportes a entidades de vigilancia en salud publica.

Se autoriza el uso de este documento para usuarios de sistemas VITEK® en Bolivia, Costa Rica, EL
Salvador, Ecuador, Guatemala, Honduras, Nicaragua, Panama, Paraguay, Perd, Republica
Dominicana, Uruguay y Venezuela.

El contenido de estas reglas fue realizado por los autores y refleja sus opiniones, no las de
bioMeérieux o de sus filiales.

Este documento fue realizado con un grant de educacion de bioMérieux.
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INTRODUCCION

En mayo de 2024, la Organizacion Mundial de la Salud OMS, actualizo la lista de patégenos
prioritarios de importancia en salud publica para guiar la investigacidn y el desarrollo de
estrategias para prevenir y controlar la resistencia antimicrobiana.

Con base en esta clasificacian, presentamos un suplemento con reglas de experto para el
tamizaje in vitro y el reporte adecuado del antibiograma, adaptando las guias
internacionales a la realidad de América Latina y el Caribe.

INSTRUCCIONES DE USO

En la tabla de reglas, encontrara los fenotipos de interés, las especies implicadas para las
cuales aplica la regla, los antibidticos a suprimir o informar como resistentes y los antibidticos
a tamizar e informar. Tenga en cuenta que los superindices lo llevaran a la explicacidn de la
regla que incluye comentarios y sugerencias terapéuticas y microbioldgicas. Adicionalmente
encontrara un pie de nota sugerido para incluir en el informe.

Las abreviaciones utilizadas y las definiciones de algunos términos incluidos en el documento
pueden ser consultadas en el glosario.

Teniendo en cuenta que las pruebas de susceptibilidad antimicrobiana para Mycobacterium
spp, no se realizan de rutina en laboratorios clinicos a nivel hospitalario, este microorganismo
se encuentra fuera del alcance de este documento.
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LISTA OMS DE PATOGENOS PRIORITARIOS DE IMPORTANCIA
EN SALUD PUBLICA PARA GUIAR LA INVESTIGACION Y EL

DESARROLLO DE ESTRATEGIAS PARA PREVENIR Y
CONTROLAR LA RESISTENCIA ANTIMICROBIANA

GRUPO DE PRIORIDAD
CRITICA

Enterobacterales
resistentes a:
cefalosporinas
de 3ra generacion

Salmaonella Typhi
resistente a:
fluoroquinolonas

Enterobacterales
resistentes a:
carbapenémicos

Shigella spp
resistente a:
fluoroquinolonas

Acinetobacter baumannii
complex

resistente a:
carbapenémicos

Enterococcus faecium
resistente a:
vancomicina

Mycobacterium tuberculasis
resistente a:
rifampicina.

Pseudomanas aeruginosa
resistente a:
carbapenémicos

Salmanella -no tifoidea
resistente a:
fluoroquinolonas

Neisseria gonarrhoeae
resistente a:
cefalosporinas de 3ra
generacion y
fluoroquinolonas

Staphylococcus aureus
complex

resistente a:

Meticilina

GRUPO DE PRIORIDAD

Streptococcus del grupo A
resistente a:
Macrélidos

Streptococcus pneumoniae
resistente a:
Macrdlidos

Haemaophilus influenzae
resistente a:
Ampicilina

Streptococcus del grupo B
resistente a:
Penicilina
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RECOMENDACIONES GENERALES

Utilizar metodologias estandarizadas y actualizadas para la aplicacion de pruebas de
susceptibilidad antimicrobiana, con base en lineamientos internacionales como el
documento estandar vigente M100 del CLSI.

Disponer de un sistema de gestion de calidad que incluya controles internos y externos para
pruebas de identificacion y susceptibilidad antimicrobiana, asi como para las pruebas
fenotipicas y moleculares realizadas para detectar mecanismos de resistencia.

Implementar soluciones de diagnostico rapido para la identificacion de microorganismos
y la deteccion de mecanismos de resistencia antimicrobiana de importancia clinica y
epidemiologica, particularmente para las infecciones mas relevantes como neumonias y
bacteriemias. Estas pruebas deberan estar enmarcadas en un protocolo para garantizar
su implementacion bajo los criterios de costo/efectividad y sostenibilidad. Este protocolo
debera ser construido en consenso con el comite de PROA (Programa de Optimizacion de
Antimicrobianos), laboratorio de microbiologia y especialidades pertinentes, tomando en
cuenta las necesidades institucionales.

Apoyar el PROA, a traves del reporte de la epidemiologia local en forma periodica, el
cual es el sustrato mas importante para la adopcion y actualizacion de las guias de
terapia antimicrobiana, asi como para la vigilancia epidemioldgica y la implementacion
de medidas de control y prevencion de infecciones. Un sistema de gestion de datos
microbiologicos soportado por tecnologias de la informacion (Ej. WHONET®, REAL,
CLARION™, MAESTRIA™) facilita la generacidn de estadisticas e informes que apoyan el
trabajo interdisciplinario entre las areas de la institucion.

Establecer un canal de comunicacion eficiente, entre el laboratorio de microbiologia y
las areas de cuidado intensivo, infectologia adultos y pediatrica, asi como con el comité
de control y prevencion de infecciones.

Integrar adecuadamente las reglas de experto en los flujos de informacion y la
interconexion entre plataformas, para gue estas sugerencias se apliguen en informes
clinicos individuales y no tengan impacto en el establecimiento de la epidemiologia
local o en el reporte a las entidades de vigilancia en salud publica locales y nacionales.
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FENOTIPO

DE INTERES

REGLAS DE EXPERTO SUGERIDAS

PRINCIPALES
ESPECIES
IMPLICADAS

PRUEBA
ONFIRMATORIA

CON
DE MECANISMOS DE

RESISTENCIA

ANTIBIGTICOS PARA
SUPRIMIR O

ANTIBIOTICOS
PARA TAMIZAR
E INFORMAR

PIE DE NOTA
SUGERIDO

INFORMAR
COMD RESISTENTE

Enterobacterales
resistentes a:
cefalosporinas de
3° generacion

E. cali,
K. pneumnaoniae
complex

K. oxytoca
P. mirabilis

Deteccidn
fenotipica de
BLEEs con acido
clavulanico’
Deteccian del
gen CTX-M
mediante PCR
multiplex’

0 inmunoensayo
de flujo lateral.

Ampicilina, Amoxicilina,
Ampicilina/sulbactam,
Amaoxicilina/clavulanico,
Cefalosporinas de 1°,
Cefalosporinas de 2°,
Cefalosporinas de 3°,
Cefepima, aztreonam,
Piperacilina/tazobactam?
Ceftolozano/tazobactam®

Ertapenem, imipenem,
Meropenem,
Ceftazidima/avibactam?
Ciprofloxacina®
Tigeciclina®

Amikacina, gentamicina
Trimetoprim/sulfa,
Nitrofurantoina”
Fosfomicina®

Bacteria productora de
BLEEs. Se sugiere

interconsulta con
infectologia y PROA para
definir conducta

terapéutica, y con el
comité de infecciones
para precauciones de
contacto. Considerar los
carbapenémicos como
tratamiento de primera
eleccion en bacteriemias
Y neumonias.

E. cloacae complex
L. freundii complex
K. aerogenes

No requiere
prueba
confirmataoria.
Son especies con
riesgo moderado
(40 %) de
desrepresion de
AmpC gue se
considera
clinicamente
significativa.

Ampicilina, Amoxicilina,
Ampicilina/sulbactam,
Amoxicilina/clavulanico,
Cefalosporinas de 1°,
Cefalosporinas de 2°,
Cefamicinas,
Cefalosporinas de 3°,
Aztreonam,
Piperacilina/tazobactam
Ceftolozano/tazobactam®

Ertapenem, imipenem,
Meropenem, cefepima®
Ceftazidima/avibactam™
Ciprofloxacina®
Tigeciclina® Amikacina,
gentamicina
Trimetoprim/sulfa,
Nitrofurantoina’
Fosfomicina®

Bacteria productora de
AmpC. No se recomienda
el uso de Cefalosporinas
de 3° aztreonam o
piperacilina/ tazobactam.
Se sugiere interconsulta
con infectologia y PROA
para definir conducta
terapéutica, y con el
comité  de infecciones
para precauciones de
contacto.

Ampicilina, Amoxicilina,

PARA KPC
Ceftazidima/avibactam'®

Bacteria productora de

Imipenem/relebactam, i
Enterobacterales - Ampicilina/sulbactam, P carbapenemasa (incluya
Deteccidn - P PARA OXA-48: el tipo especifico de
NOTA: fenotipica o Amoxicilina/clavulanico, Ceftazidima/avibactam enzima detectada) GSe
Cefalosporinas de1°, PARA VIM, IMP Y NDM: sugiere interconsulta con
Enterobacterales P”;tE'-’_-Z Morganella | o acular de Cefalosporinas de 2°, Aztreonam® y infectologia y PROA para
- .. il Wl .
resistentes a: %trﬁ;é:iﬁ;isn carbapenemasas Cefamicinas, é;:i?;g‘é;"l'_?;tam definir conducta
:arhapenémi:ns istent KPC, NOM, VIM, Cefalosporinas de 3°, AISLAMIENTOS terapéutica, y con el
resistentes a i il I comité de prevencian y
i IMP, OXA-48" Piperacilina/tazobactam Meropenem = I
Imipenem y no . Ceftolozano/tazobactam Fosfomicina®, Tigeciclina® | control de infecciones
requieren Ertapenemn Batang. s’ para _precauciones  de
confirmacion. P ) Ciprofloxacina® contacto.
Cefiderocol®
Ampicilina/
Ampicilina, Amoxicilina, sulbactam'®,
. ., Amoxicilina/clavulanico, durlobactam/
Acinetobacter Deteccion Cefalosporinas de 1°, sulbactam'®,
baumannii A . baurnannii fenotipica o cefalosporinas de 2°, Cefepima, imipenem,
complex A . nosocomialis | molecular de cefalosporinas de 3°, MEFUPE“E“;'E'
P A. pitti carbapenemasas Aztreonam, piperacilina/ Egﬁdﬁrucul_ .
resistente a: A . seifertii OXA-23, OXA-24, tazobactam T;S'r;iclzl?;e;:slna
carbapenémicos A . lacticae DXA-58, KPC, NDM. | Ceftolozano/tazobactam, | 5iisting?® o
Ceftazidima/ avibactam, Trimetonrim/sulf Se sugiere interconsulta
ici rimetoprim/sutia, con infectologia y PROA
ertapenem, Fosfomicina. Amikacina ot ogia y et
Ampicilina, Amaxicilina, Piperacilina/tazobactam, | oMt de control
Ampicilina/sulbactam, Cefepima, ceftazidima, prevencion E'n.EEE'Dnss
Amoxicilina/clavulanico, Aztreonam, imipenem, pari " precauciones de
Deteccidn Cefalosporinas de1°, Meropenem, contacto.
Pseudomonas fenatipica o E:;Erﬁgiﬁﬂgnél:fgfai}na cefiderocol® amikacina,
aeruginosa Pseudomonas molecular de Ertapenem, tetraciclinas, E%ELE;{';';;E;ES
resistente a: aeruginosa carbapenemasas ?ﬁ;ﬂig”@ Ceftazidima/avibactam,
L prim/sulfa,
carbapenémicos KPC, NOM, VIM, i Ceftolozano/
P gentamicina )
IMP, DXA-48% SI HAY DETECCION tazobactam®

DECARBAPENEMASAS:
Suprimir
Ceftolozano/tazobactam?®®

Imipenem/ relebactam??
Colistina®"
Fosfomicina®

Salmanella spp,
Shigella spp
resistente a:
fluoroquinolonas

Salmaonella Typhi
Salmanella
Paratyphi
Salmonellas no
tifoideas,
Shigella sonnei,
Shigella flexneri,
Shigella
dysenteriae,
Shigella boydii

El tamizaje de
ciprofloxacina
debe hacerse
utilizando puntos
de corte vigentes
CLSI.

Amoxicilina,
ampicilina/sulbactam,
amoxicilina/clavulanico,
Piperacilina/tazobactam,
Cefalosporinas de 1°,
cefalosporinas de 2°,
cefamicinas, ceftazidima,
Cefepima, aztreonam,
amikacina, Gentamicina,
tobramicina, tigeciclina

Ampicilina, cefotaxime
o ceftriaxona,
trimethoprim/sulfa,
ciprofloxacina®
azitromicina®®
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FENOTIPO
DE INTERES

GRUPO DE

PRIORIDAD

PRINCIPALES
ESPECIES
IMPLICADAS

PRUEBA
CONFIRMATORIA
DE MECANISMOS DE
RESISTENCIA

ANTIBIOTICOS PARA
SUPRIMIR O

INFORMAR
COMO RESISTENTE

ANTIBIOTICOS
PARA TAMIZAR
E INFORMAR

PIE DE NOTA

SUGERIDO

Staphylococcus
aureus complex
resistente a:

5. aureus
5. schweitzeri
5. argenteus

Deteccidn fenotipica de
resistencia a oxacilina
y screening de
cefoxitina con métodos
automatizados de
microdilucion.
Deteccion de
resistencia con disco
de cefoxitina.

Todos los
betalactamicos
excepto ceftarolina
y ceftobiprol.

Oxacilina, clindamicina,
Eritromicina,
Trimetoprim/Sulfa,
Linezolid®®,
Daptomicina®®-23
Ceftarolina®®,
Ceftobiprol®s,

5. aureus resistente a la
meticilina. Esta resistencia
predice la resistencia a
B-lactamicos, excepto
ceftarolina y ceftobiprol.

Se sugiere interconsulta con
infectologia y PROA para
definir conducta terapéutica,

no tienen pruebas
confirmatorias
disponibles®"

Trimetoprim/sulfa,
Claritromicina.

meticilina 5.roterodami | Crecimiento en agar Vancomicina®, y con el comité de control y
5. singaporensis Is]aladn‘(;nndnxamllna Tetraciclina, prevencion de infecciones
mits:ﬁr?gcl:g?:ir;es Ciprofloxacina®, para precauciones  de
! Rif — contacto.
inmunoensayo o PCR. Ifampicina
Penicilina,
Ampicilina®,
. Gentamicina de alta
Cefalosporinas, carga™
Enterococcus Deteccion aztreonam, 93,
; Enterococcus } o Estreptomicina de
faecium i molecular de clindamicina, -
! faecium ; ) altacarga®™,
resistente a: genes Trimetoprim/sulfa, Y L.
i VanA/VanB#* gentamicina ancormicina,
vancomicina I ’ Daptomicina®®, ) )
amikacina. Linezolid?®, Se s'u?lerel|nt’ercurl|:sllq.||;t§
Ciprofloxacina, con infectologia y
Tigeciclina® para definir conducta
igeciclina P
terapeutica, y con el
Penicilina, Ceftriaxona comite .,dE _cuntr:_|l 4
Cefotaxima prevencian de |r|fecc|nnes
o e para precauciones de
Cefepima . contacta.
Streptococcus E/'Ef;c’pel'_mm
) eftarolina
pneumoniae Streptococcus ] .
istente a: pneumaoniae. Linezolid=®,
resis ,E!-' - i . Tetraciclina,
macrolidos Azitromicina, Trimetoprim/sulfa,
Aislamientos Claritromicina, Levofloxacina,
resistentes a Leftazidima, Moxifloxacina,
eritromicina y aztreonam Vancomicina2®
sensibles a S| EL TEST D ES
clindamicina POSITIVO,
requieren un clindamicina debe
test 03536 ser informado o
como resistente. Tetraciclina,
Streptococcus Vancomicina2®,
del grupo A i i
grup Streptococcus |.II'IEZCI|.IC! R
resistente a: pyogenes Daptomicina®®=9,
macrdlidos Ceftarolina
Levofloxacina
o Ceftriaxona o
EE:tEIZIdImEI, cefotaxima, Se sugiere interconsulta
aztreonam f infectologia PROA
. i Ceftarolina, el Rl elea ] E L
Streptococcus Se requiere Ampicilina Meropenem para definir  conducta
del grupo B Streptococcus confirmacion de Amoxicilina Tetracicling, terapéutica, y con el
resistente a: agalactiae la identificacion y Ampicilina/ e comité de control y
penicilina susceptibilidad® sulbactam V.ancnrr.ucma : prevencion de infecciones
Amoxicilina/ L'“EZUl"‘jE_B: para precauciones de
clavulanico. Daptomicina®®=?, contacto.
Levofloxacina
F‘uedbe rsaLiz_.:rse . Ampicilina/sulbactam,
?crllajﬁn:sa? r:i;uce na Amoxicilina/clavulanico,
Haemaophilus embarga, existen Eegu;'?).qma, cefotaxima
. i o Ceftriaxona,
influenzae Haemophilus e Amoxicilina ; ;
resistente a: influenzae de resistencia no ciprofloxacina
- ) mediados por o levofloxacina o
ampicilina betalactamasas que Moxifloxacina,




COMENTARIOS Y ALERTAS
DE PRESCRIPCION
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1. Algunas referencias de tarjetas AST VITEK®2 para Gram negativos

contienen la prueba de betalactamasas de espectro extendido
(BLEEs) y su reporte es automatico en E. coli, K. pneumoniae y
K. oxytoca. Si se requiere el uso de tarjetas AST VITEK®2 para Gram
negativos que no contienen la prueba de BLEEs, puede programarse
una alerta en el software en aquellos aislamientos que tengan una
concentracion inhibitoria minima (CIM) ceftriaxona y/o ceftazidima = 2
pg/mL y aplicar reglas de experto de BLEEs para el reporte final del
resultado en estas especies. También puede utilizarse el método
CLSI de doble disco combinado con acido clavulanico o tirillas de
E-test® ESBL de acuerdo con la disponibilidad. Tenga en cuenta que
las pruebas fenotipicas para la deteccion de BLEEs son imperfectas
y que las carbapenemasas KPC pueden arrojar un falso positivo en
esta prueba. De la misma forma, métodos moleculares de PCR
multiplex (Ej. FilmArray® BCID-2, Pneumonia y Joint Infection) y
algunos inmunoensayo de flujo lateral incluyen la deteccion del gen
CTX-M. Su positividad indica la produccion de BLEEs y aplican las
mismas reglas interpretativas. No obstante, tenga en cuenta que las
CTX-M, no son las unicas BLEEs circulantes, y que resultados
negativos para CTX-M no excluyen la produccion de otras BLEEs y la
sensibilidad a cefalosporinas de 3° y 4° generacién no puede
asumirse. Algunos aislamientos de E. coli, K. pneumoniae complex
y K. oxytoca y Proteus mirabilis, pueden arrojar resultados positivos
para la prueba de BLEEs con CIMs de cefalosporinas en el rango de
sensibilidad. Nuestra recomendacién es que aislamientos con una
CIM < 1ug/mL para ceftriaxona y/o ceftazidima con sensibilidad a
carbapenémicos, sean informados como BLEEs negativo, porque de
acuerdo con la evidencia disponible, las fallas terapéuticas ocurren
en aislamientos resistentes a ceftriaxona y/o ceftazidima.
Recomendamos un estricto control de la homogenizacién y densidad
del indculo bacteriano. Para aislamientos de Salmonella spp y
Shigella spp, resistentes a ceftriaxona y/o cefotaxime incluya
ertapenem y meropenem en el informe del antibiograma.

. Enterobacterales resistentes a cefalosporinas de 3° generacion y
resistentes a ceftazidima/avibactam, requieren una confirmacién del
resultado del antibiograma y descartar la presencia de
metalocarbapenemasas (MBLs) con pruebas fenotipicas o
moleculares. Algunas mutantes de carbapenemasas KPC vy
cefalosporinasas como PER, CMY, o PAC pueden ser resistentes a
ceftazidima/avibactam. Siga el lineamiento para el envio de
aislamientos a su laboratorio de salud publica local.

. No se recomienda el uso de piperacilina/tazobactam para el manejo
de Enterobacterales productores de BLEEs debido a falta de
garantia de éxito terapéutico. Un estudio clinico aleatorizado
encontré mayor mortalidad en pacientes con bacteriemia tratados
con piperacilina / tazobactam comparativamente con meropenem.
Adicionalmente, se han reportado Enterobacterales resistentes a
ceftriaxona que presentan falsa sensibilidad a
piperacilina/tazobactam utilizando sistemas automatizados de
microbiologia, difusiéon en gradiente y difusion con discos. El uso de
este antibiético para Enterobacterales productores de BLEEs debe
realizarse idealmente bajo el concepto de infectologia.

. Ceftolozano/tazobactam es estable en Enterobacterales resistentes
a cefalosporinas de 3° generacion productores de BLEEs y
productores de AmpC con moderado riesgo de desrepresion, sin
embargo, no debe considerarse una opcioén terapéutica de primera
linea e idealmente debe dejarse reservado para P. aeruginosa dificil
de tratar (DTR).

. La resistencia a ciprofloxacina indica resistencia cruzada a otras
fluoroquinolonas. Se

recomienda informar como resistente

10.

1.

12.

levofloxacina, moxifloxacina y norfloxacina. Utilice los puntos de
corte vigentes del CLSI M100 para Salmonella spp.

. Tigeciclina se informa principalmente para aislamientos de

tejidos blandos e intraabdominales o bajo solicitud de
infectologia en muestras diferentes a orina y LCR. Los
géneros Proteus, Morganella y Providencia se consideran
intrinsecamente resistentes a tigeciclina.

. Sélo se informa en aislamientos urinarios Los géneros:

Proteus, Morganella, Providencia, Serratia y Pseudomonas
se consideran intrinsecamente resistentes a nitrofurantoina.

. El método de referencia para el tamizaje de fosfomicina es

agar dilucion y como alternativas pueden utilizarse
disco-difusion o E-test®. Los puntos de corte para fosfomicina
se encuentran configurados en sistemas VITEK®2 para
Escherichia coli inicamente de acuerdo con CLSI. Para otras
especies revise el consenso latinoamericano para definir,
categorizar y notificar patégenos multirresistentes, con
resistencia extendida o panresistentes de la OPS/OMS.

. Tener en cuenta la CIM de cefepima. Idealmente informar

cuando el resultado obtenido sea < 2 ug/mL.

Reportar en productores de AmpC cuando exista resistencia a
carbapenémicos y/o la deteccidon de una carbapenemasa de
clase A o D. La resistencia a ceftazidima/avibactam se debe
principalmente a la produccién de MBLs. Aislamientos
negativos para MBLs con resistencia a ceftazidima/avibactam
deben confirmarse. Siga el lineamiento para el envio de
aislamientos a su laboratorio de salud publica local.

Enterobacterales resistentes a cualquier carbapenémico
ensayado (ertapenem, imipenem o meropenem) deben ser
tamizados para carbapenemasas utilizando métodos
fenotipicos y/o moleculares. Una excepcion a esta
recomendacion es: Proteus, Morganella y Providencia, que
Unicamente muestren resistencia a imipenem. Estas pruebas
deben identificar e idealmente diferenciar la presencia de
tipos especificos de carbapenemasas (Ej. KPC, VIM, NDM,
OXA-48, IMP). Tenga en cuenta que nuevas variantes de
estas enzimas o la presencia de carbapenemasas de otros
grupos, pueden no ser detectadas con pruebas fenotipicas
basadas en inhibidores, sistemas comerciales de
inmunoensayo o de multiplex PCR, y pueden requerir pruebas
suplementarias. Siga los lineamientos locales para el envio de
cepas al laboratorio de referencia en salud publica.

La primera causa de resistencia a ceftazidima/avibactam, es
la presencia de una MBL. Se han reportado enzimas KPC
mutantes resistentes a ceftazidima/avibactam, las cuales
pueden presentar un fenotipo similar a una BLEEs con
sensibilidad a carbapenémicos y resistencia cefalosporinas
de 3° generaciéon. De la misma forma, la presencia de otras
cefalosporinasas como PER, CMY o PAC, pueden conferir
resistencia a ceftazidima/avibactam conservando la
sensibilidad a carbapenémicos. Se recomienda
reconfirmacion de la resistencia a ceftazidima/avibactam en
aislamientos negativos para MBLs con una metodologia
alternativa validada (ej.E-test®) y de acuerdo con la
disponibilidad institucional, tamizar e informar cefiderocol e
imipenem/relebactam.
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Tenga en cuenta que imipenem/relebactam no es activo en
productores de MBLs. Siga el lineamiento para el envio
deaislamientos a su laboratorio de salud publica local.

La sensibilidad in vitro del aztreonam en productores de
MBLs (NDM, VIM, IMP) predice la sensibilidad de la
combinacion de ceftazidima/avibactam + aztreonam y/o de
aztreonam/avibactam y su tamizaje es innecesario.

En Enterobacterales productores de MBLs, la terapia
combinada de ceftazidima/avibactam + aztreonam ha demostrado
eficacia clinica, aun cuando estos 2 antibidticos tamizados
por separado muestren resistencia.

Utilizar E-test® para tamizar aztreonam/avibactam. Una CIM
<4ug/mL indica sensibilidad y su resultado puede extrapolarse
para la combinacion ceftazidima/avibactam + aztreonam.

Informar meropenem con la CIM, pero advertir la produccion de
carbapenemasas con un pie de nota. Tenga en cuenta que la
terapia combinada con meropenem ha demostrado ser inferior al
tratamiento con inhibidores como ceftazidima/avibactam, y la
combinacion de aztreonam + ceftazidima/avibactam.

Tamizar e informar fosfomicina en Enterobacterales productores
de carbapenemasas bajo solicitud del PROA, e incluir un pie de
nota para utilizar fosfomicina disédica como parte de la terapia
combinada. El método de referencia para el tamizaje de
fosfomicina es agar dilucién y como alternativas pueden utilizarse
disco-difusion o E-test®. Los puntos de corte para fosfomicina
se encuentran configurados en sistemas VITEK®2 para
Escherichia coli Gnicamente de acuerdo con CLSI. Para ofras
especies revise el consenso latinoamericano para definir,
categorizar y notificar patdgenos multirresistentes, con
resistencia extendida o panresistentes de la OPS/OMS.

El tamizaje de colistina en Enterobacterales productores de
carbapenemasas, debe limitarse a situaciones de resistencia o no
disponibilidad de alternativas terapéuticas como
ceftazidima/avibactam, aztreonam/avibactam o aztreonam en
combinacion con ceftazidima/avibactam, imipenem/relebactam y
cefiderocol o en indicaciones especificas bajo solicitud del PROA.
Utilizar un agar suplementado con colistina, elucion de discos o
microdilucion en caldo. El resultado in vitro de colistina predice el
resultado de polimixina B. Incluir un pie de nota indicando que este
antibiotico debe ser utilizado como parte de la terapia combinada
de acuerdo con el lineamiento del PROA. Tenga en cuenta que la
terapia combinada con colistina ha demostrado ser inferior al uso
de inhibidores de ultima generacion y cefiderocol.

Ampicilina/sulbactam es un antibidtico prioritario en el abordaje
terapéutico de A. baumannii complex y debe ser informado sin
supresiones. La produccion de carbapenemasas como
OXA-23/24/58 y MBLs, limita la actividad de ampicilina/sulbactam.
El uso de sulbactam/durlobactam de acuerdo con la disponibilidad
institucional requiere combinacién con un carbapenémico y
descartar la presencia de una MBL.

El tamizaje de cefiderocol requiere el uso de microdilucién en caldo
Mueller Hinton ajustado de cationes y pre-reducido de hierro. Siga
las recomendaciones del CLSI para el tamizaje y reporte de este
antibiético. El desempefio de disco-difusion y difusiéon en gradiente
para este antibiotico es subdptimo. Metodologias rapidas como
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cefiderocol NP, pueden considerarse de acuerdo con la
disponibilidad. Recomendamos que el uso clinico de cefiderocol
sea idealmente guiado por un médico especialista en
enfermedades infecciosas.

El tamizaje de colistina en A. baumannii complex debe quedar
limitado para aislamientos que sean resistentes a carbapenémicos
y ampicilina/sulbactam o para aquellos en los cuales se hayan
detectado carbapenemasas con pruebas fenotipicas o
moleculares. Utilizar un agar suplementado con colistina o
microdilucion en caldo. El resultado in vitro de colistina predice el
resultado de polimixina B. Incluir un pie de nota indicando que este
antibiotico debe ser utilizado como parte de la terapia combinada
de acuerdo con el lineamiento del PROA.

En P. aeruginosa se sugiere realizar pruebas para detectar
carbapenemasas en aislamientos resistentes a ceftazidima,
imipenem y meropenem. Tenga en cuenta que existen otros
mecanismos como cierre de porinas, bombas de eflujo y
mutaciones en PDC (AmpC), que pueden conferir resistencia a
carbapenémicos en esta especie, asi como betalactamasas que
circulan en regiones geograficas especificas (Ej .SPM, GES,
etc.).

Para el uso clinico de ceftolozano/tazobactam en el tratamiento
de P. aeruginosa dificil de tratar (DTR), se requiere un
antibiograma que muestre sensibilidad in vitro y descartar
produccion de carbapenemasas con pruebas rapidas de amplio
espectro por ejemplo Rapidec® CarbaNP. Si se detecta la
presencia de una carbapenemasa con pruebas fenotipicas o
moleculares, el resultado de ceftolozano/tazobactam debe ser
suprimido o informado como resistente.

Informar imipenem/relebactam en P. aeruginosa dificil de
tratar (DTR) bajo solicitud del PROA. Para
su tamizaje puede utilizar microdilucion automatizada,
disco-difusion o E-test®. Imipenem/relebactam es inactivo
frente a metalocarbapenemasas ( Ej. NDM, VIM, IMP ) vy
carbapenemasas de clase D ( Ej . OXA-48 ).

El tamizaje de colistina en P. aeruginosa DTR, debe limitarse a
situaciones de resistencia o no disponibilidad de inhibidores de
ultima generacién como ceftazidima/avibactam,
ceftolozano/tazobactam, imipenem/relebactam y cefalosporinas
sideréforo como cefiderocol. Utilice un agar suplementado con
colistina, elucion de discos o microdilucion en caldo. El resultado
in vitro de colistina predice el resultado de polimixina B. Incluir un
pie de nota indicando que este antibidtico debe ser utilizado como
parte de la terapia combinada de acuerdo con el lineamiento del
PROA.

Tamizar e informar fosfomicina en P. aeruginosa dificil de
tratar (DTR) bajo solicitud del PROA, e incluir un pie de
nota que el uso de fosfomicina disédica cuando presente un
valor de CIM < 256 ug/mL, debe hacerse como parte de la
terapia combinada. EI método de referencia para el tamizaje de
fosfomicina es agar dilucién y como alternativa puede utilizar-
se disco-difusion.

El tamizaje de azitromicina se realiza principalmente cuando no
existan alternativas orales de tratamiento, y debe ponerse su uso
en una balanza riesgo-beneficio, teniendo en cuenta sus efectos
adversos. Utilizar para el tamizaje E-test® o disco-difusion.
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Se han reportado aislamientos con baja expresion de genes
mecA/mecC, lo que conlleva a resultados falsamente sensibles a
oxacilina y cefoxitina con métodos manuales o automatizados.
Siempre que se detecten estos genes, el resultado de oxacilina
debe ser informado como resistente.

La resistencia a estos antibidticos se considera inusual y debe ser
reconfirmada. Siga el lineamiento para el envio de aislamientos
resistentes a su laboratorio de salud publica local.

Daptomicina no debe ser informado en aislamientos provenientes
del tracto respiratorio inferior.

Informar ciprofloxacina Unicamente en aislamientos de piel, tejido
blando, osteoarticulares y prostata. La resistencia a ciprofloxacina
indica resistencia cruzada a otras fluoroquinolonas.

Informar rifampicina Unicamente en aislamientos de infecciones
relacionadas con prétesis valvulares y articulares. Incluir un pie de
nota que su uso debe hacer parte de la terapia combinada.

Se han reportado Enterococcus spp variables a vancomicina (VVE)
con CIM desde el rango sensible hasta resistente adn con
deteccion molecular de genes VanA/VanB. Siempre que sean
detectados estos genes con pruebas multiplex PCR como
FilmArray®, el resultado de vancomicina debe ser informado como
resistente, y deben implementarse medidas de control y
prevencion de infecciones.

Para reportar la sensibilidad de Enterococcus faecalis a la
ampicilina, verifique igualmente que sean sensibles a penicilina,
pues se han reportado mutaciones en PBPs que pueden llevar a
fallas terapéuticas con penicilinas y a la combinaciéon de ampicilina
+ ceftriaxona.
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Informar gentamicina y estreptomicina de alta carga con un pie de
nota, que su uso debe realizarse como parte de la terapia
combinada de acuerdo con el lineamiento del PROA.

Cuando se obtengan resultados resistentes a eritromicina puede
encontrarse resistencia cruzada a azitromicina y claritromicina.

Para realizar el test D, siga las recomendaciones del estandar CLSI
M100. El test D en S. pneumoniae se realiza bajo solicitud del PROA
y/o ante la ausencia de otras alternativas terapéuticas.

En América Latina se han reportado, aislamientos de S. pneumoniae
con susceptibilidad disminuida (resultados intermedios o resistentes) a
penicilina y otros betalactamicos. Revise el control de calidad interno y
externo. del instrumento y verifique con un segundo método. Siga el
lineamiento para el envio de aislamientos a su laboratorio de Salud
Publica local.

La deteccién de S. agalactiae resistente a penicilina es inusual. Debe
reconfirmarse la identificaciéon del microorganismo, idealmente con
MALDI TOF, y repetir el antibiograma completo, teniendo en cuenta
controles de calidad internos y externos.

Aislamientos resistentes a vancomicina en S. agalactiae son inusuales,
sin embargo, se han reportado en algunas localizaciones geograficas.
Se recomienda que el uso de vancomicina, sea guiado con un
antibiograma que muestre sensibilidad in vitro.

Las pruebas de susceptibilidad antimicrobiana para Haemophilus
influenzae deben realizarse siguiendo los estandares CLSI para
microdilucién y disco-difusion. Utilice los medios HTM o MHF de
acuerdo con la disponibilidad local.

Utilice las recomendaciones del estandar CLSI M100 para el informe
del antibiograma en aislamientos provenientes de liquido
cefalorraquideo. Siga el lineamiento para el envio de aislamientos a su
laboratorio de Salud Publica local.
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GLOSARIO

AMPC: Betalactamasa de clase C resistente a la ampicilina. Es una cefalosporinasa con capacidad de hidrolizar penicilinas, aztreonam vy
cefalosporinas excluyendo cefepime. No se inhibe con acido clavulanico.

AST: Pruebas de susceptibilidad antimicrobiana.

BLEEs: Betalactamasas de espectro extendido.

BCID-2: Prueba comercial de PCR multiplex FilmArray® para la deteccion de patégenos y genes de resistencia en botellas de hemocultivo positivo.
CLSI: Instituto de Estandares Clinicos y de laboratorio.

CLSI M100: Estandares de desempefio para pruebas de susceptibilidad a los antimicrobianos.

CTX-M: Cefotaximasa de Munich. Es un tipo de betalactamasa de espectro extendido.

CMY: Cefalosporinasa resistente a cefamicina derivada de Citrobacter freundii.

CIM: Concentracion Inhibitoria Minima.

E-TEST®: Prueba de susceptibilidad antimicrobiana cuantitativa basada en difusioén en gradiente.

FILMARRAY®: Sistema comercial de PCR multiplex para el diagnostico de patdégenos y genes de resistencia en muestras como hemocultivo
positivo, secreciones respiratorias y liquido articular.

GES: Betalactamasa de espectro extendido de Guyana.

HTM: Haemophilus Test Medium.

IMP: Imipenemasa. Es una metalo-betalactamasa con actividad sobre imipenem.
KPC: Klebsiella pneumoniae carbapenemasa

MALDI-TOF: Desorcién /lonizacion laser, asistida por una matriz con detecciéon de masas por tiempo de vuelo. Es un método de identificacion
microbiana basado en protedmica.

MBL: Metalo-betalactamasa. Son metaloenzimas (dependientes de Zinc) con actividad hidrolitica sobre betalactamicos excepto aztreonam.

MEC/A-MEC/C: Genes que confieren resistencia a la meticilina en Staphylococcus spp, codificando una PBP-2 de baja afinidad por los
betalactamicos, exceptuando a ceftarolina y ceftobiprol.

MHF: Mueller Hinton para bacterias fastidiosas.

NDM: Nueva Delhi-metalo-betalactamasa.

OMS: Organizacion Mundial de la Salud.

OPS: Organizacién Panamericana de la Salud.

OXA-48: Oxacilinasa. Es un grupo de carbapenemasas de serina de clase D de Ambler que no se inhibe con acido borénico.
PAC: Cefalosporinasa de clase C (AmpC) plasmidica con origen en P. aeruginosa.
PBP: Proteina de union a la penicilina.

PCR: Reaccion en cadena de la polimerasa.

PDC: Cefalosporinasa derivada de Pseudomonas aeruginosa.

PER: Betalactamasa de espectro extendido de P. aeruginosa.

PROA: Programas de optimizacion del uso de antimicrobianos.

P. aeruginosa DTR (dificil de tratar): Aislamientos con resultados “no-susceptibles” que incluye intermedios y resistentes a:
piperacilina/tazobactam, ceftazidima, cefepima, aztreonam, meropenem, imipenem, ciprofloxacina y levofloxacina.

RAPIDEC® CARBA NP: Método comercial acidométrico y colorimétrico de amplio espectro para la deteccion de carbapenemasas en bacilos Gram
negativos.

SPM: Sao Paulo metalobetalactamasa.

TEST D: Prueba fenotipica para la deteccion de resistencia inducible a la clindamicina en Staphylococcus spp y Streptococcus spp.
VAN/A-VAN/B: Genes que codifican resistencia a vancomicina y teicoplanina en aislamientos de Enterococcus spp principalmente.
VIM: Verona Integron Encoded metalo-betalactamasa.

Klebsiella pneumoniae complex, incluye las siguientes especies K. pneumoniae subsp. pneumoniae, K. quasipneumoniae subsp.
quasipneumoniae, K. quasipneumoniae subsp. similipneumoniae, K. quasivariicola, K. africana, K. variicola subsp. tropica and K. variicola subsp.
variicola.

Enterobacter cloacae complex, incluye las siguientes especies: E. cloacae, E. ludwigii, E. kobei, E. asburiae, E. hormaechei.

Citrobacter freundii complex, incluye las siguientes especies: C. freundii, C. braakii, C. gillenii, C. murliniae, C. sedlakii, C. youngae,
C. portucalensis.

Acinetobacter baumannii complex, incluye las siguientes especies: A. baumannii A. nosocomialis, A. pitti, A. seifertii, A. lacticae ( dijkshoorniae).
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