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1. TITULO

Lectura interpretativa del antibiograma de cocos Gram positivos basada en los
criterios de organismos internacionales para la determinacion de mecanismos de
resistencia antimicrobiana a nivel de laboratorios de microbiologia clinica de
mediana y alta complejidad.

2. JUSTIFICACION

La elaboracion de una herramienta para la lectura interpretativa del
antibiograma es una necesidad imperativa en los laboratorios de mediana y alta
complejidad del Ecuador. Esto se debe a que, segun el del Instituto Nacional de
Investigacion en Salud Publica — Dr. Leopoldo I1zquieta Pérez (INSPI), existen 44
instituciones entre ellas hospitales privados, publicos y del Ministerio de Salud
Publica (MSP) que son centinelas en la vigilancia de resistencias antimicrobianas
(INSPI, 2018). Es importante que estas instituciones cuenten con una
herramienta de apoyo que sea capaz de guiar la lectura interpretativa del
antibiograma, especialmente en la técnica de Kirby Bauer, al ser esta una de las
mas empleadas en los laboratorios de microbiologia para el estudio de
susceptibilidad antimicrobiana (Syal et al., 2017).

Debido a la importancia de la identificacion, reporte y control de los
mecanismos de resistencia, el contar con una guia para la lectura interpretativa
del antibiograma en la que conste la disposicion correcta y homologada de
discos de antibioticos, facilitara la interpretacion e identificacion de fenotipos
especificos como por ejemplo la resistencia inducible a lincosamidas en el caso
de Staphylococcus spp. y Estreptococcus spp. (Comité de I'antibiogramme de la
Société Francaise de Microbiologie, 2019). Ademas, dicha guia orientara
interpretacion de los resultados obtenidos facilitando la monitorizacion de
mecanismos de resistencia comunes y emergentes actuando como una
herramienta epidemiolégica también (Coronell et al., 2018).

Es importante mencionar que la interpretacion del antibiograma
trasciende la caracterizacion de las cepas segun su respuesta al antibiético
seleccionado para el estudio de susceptibilidad, sino que también permite la
inferencia del posible mecanismo de resistencia que posee la bacteria frente a
una determinada familia de antibidticos (Courvalin, 1996). Ademas, se ha
demostrado que la lectura interpretativa del antibiograma permite predecir la
respuesta de un microorganismo frente antibidticos que no han sido testeados
en las pruebas de susceptibilidad mediante el uso de discos marcadores como
el uso de penicilina para enterococos segun las reglas interpretativas de el
Comité Europeo para Pruebas de Susceptibilidad Antimicrobiana (EUCAST)
(Andreassan et al., 2015).



Frente a la importancia y los beneficios de la lectura interpretativa del
antibiograma se pone en la evidencia la necesidad de elaborar un documento
capaz de hacer mas accesible esta practica a los laboratorios en el Ecuador ya
gue la interpretacion del antibiograma ha sido y es realizada principalmente en
paises europeos (Canton, 2010). Es asi, como la elaboracién de este documento
se convertira en una gran herramienta de apoyo para el personal de laboratorios
de microbiologia clinica en cuanto la interpretacion de antibiogramas mediante
la recopilacion de los criterios dados por organismos internacionales.

INSTITUCION, GRUPO, SECTOR U ORGANIZACION

El proyecto se ejecutara en el Laboratorio de Investigacion 011 de la
carrera de Bioquimica Clinica de la Pontificia Universidad Catdlica del Ecuador
(PUCE) ubicada en la provincia de Pichincha, cantén Quito, parroquia La
Mariscal, entre las calles Av. 12 de Octubre 1076 y Ramén Roca (PUCE, 2019).
(Figuraly 2)
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A continuacién, se visualiza la ubicacion del laboratorio en el edificio de
Ciencias Exactas y Naturales - Biologia, donde se imparte la carrera de
Bioquimica Clinica.



Figura 2

Ubicacion del Laboratorio de Investigacion LO11 de la carrera
Bioquimica Clinica en la Pontificia Universidad Catdlica del
Ecuador

Nota: Tomado de PUCE- Direccién Planta Fisica

La Pontificia Universidad Catélica del Ecuador fue fundada en 1946 por la
Compafia de Jesus. La PUCE es la universidad privada mas antigua del
Ecuador y hasta hoy en dia es considerada una de las cinco mejores del pais.
Su calidad educativa abarca las areas de docencia, investigacion y vinculacion
con la comunidad. Actualmente oferta 43 carreras de pregrado, siendo una de
ellas la carrera de Bioquimica Clinica.

La carrera de Bioquimica Clinica, que actualmente forma parte de la
Facultad de Medicina, fue adscrita a la lista de pregrado de la PUCE en marzo
del afio 2010. Su plan académico consta de 198 créditos distribuidos entre 49
asignaturas obligatorias y optativas. La formacion profesional del Bioquimico
Clinico incluye 900 horas de practicas pre-profesionales y 160 horas de
vinculacion con la comunidad. El programa curricular fue disefiado para una
duracion de 9 semestres (4 afios y medio) y 1 afio adicional en caso de optar por
elaboracion del trabajo de titulacién para la obtencion el titulo de Bioquimico/a
Clinico/a. A continuacioén, se describen la misién y vision de la carrera:

MISION

Formar profesionales éticos y competentes en Bioquimica Clinica, con un
alto nivel académico y pensamiento critico, capacitados para la generacién de
proyectos de investigacion cientifica, la gestion de calidad; capaces de satisfacer
la demanda social, comprometidos con la filosofia de la universidad a la luz del



Paradigma Pedagogico Ignaciano y con la preservacion del medio ambiente
(PUCE, 2014).

VISION

La carrera de Bioquimica Clinica de la Facultad de Medicina de la PUCE
sera reconocida por su acreditacion académica, por la excelencia en la formacion
de profesionales lideres en las areas del laboratorio de diagndstico clinico —
microbiolégico y molecular, desarrollo de proyectos de investigacion, la
innovacién tecnoldgica y la vinculacidn con la comunidad con calidad y
responsabilidad social (PUCE, 2014).

3. DIAGNOSTICO Y PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.
3.1 Descripcioén de la situacion actual

A nivel mundial, organismos internacionales como el Instituto de
Estandares para el Laboratorio Clinico (CLSI), el Comité Europeo para Pruebas
de Susceptibilidad Antimicrobiana (EUCAST) y la Sociedad Francesa de
Microbiologia (SFM) han generado diversas guias para asegurar la correcta
ejecucion de la técnica de difusion en disco o Kirby Bauer. A nivel de
Sudamérica, tanto la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) como el
instituto ANLIS/Malbrdn en Argentina, cuentan con el Manual de Pruebas de
Susceptibilidad Antimicrobiana (2005) y el documento sobre el Método de
Determinacién de Sensibilidad Antimicrobiana por Difusién en Disco (2012),
respectivamente. A nivel local, el Ecuador cuenta con documentos de utilidad
para el estudio de resistencias antimicrobianas. El Instituto Nacional de
Investigacion en Salud Puablica (INSPI, 2019) publicé el Manual de Vigilancia del
Centro de Referencia Nacional de Resistencia a los Antimicrobianos (CRN —
RAM). Esta guia incluye recomendaciones sobre los antibidticos que deben
emplearse en los estudios de susceptibilidad antimicrobiana.

A pesar de que todos los documentos mencionados anteriormente se
encuentran disponibles, es importante mencionar que aun existen errores en la
identificacidon de fenotipos de resistencia. Segun la evaluacion de calidad externa
por parte de la OMS en el 2001 se refleja que, pese al conocimiento de las guias
internacionales y su uso, hay dificultades al identificar la susceptibilidad reducida
a la penicilina en Streptococcus pneumoniae. Por otro lado, segun el estudio
para la estandarizacion del reporte de microbiologia y susceptibilidad
antimicrobiana de Turnery EA en el 2019, aun es vigente el uso de metodologias
inadecuadas pese a la presencia de metodologias especificas para
determinadas pruebas de susceptibilidad como la prueba en disco de cefoxitina
para Stapbhylococcus aureus.



3.2 Problema central

La determinacion del problema central fue llevada a cabo usando la matriz
de Vester para la elaboracion del arbol de problemas (Anexo 1). Mediante esta
matriz se logré determinar sus causas y efectos y otros problemas de menor
relevancia. En consecuencia, se establecido que la falla en la identificacion de
posibles mecanismos de resistencia a partir de fenotipos observados es el
problema sobre el cual se va a fundamentar el proyecto.

El estudio de susceptibilidad antimicrobiana es una de las prioridades en
salud publica a nivel mundial. La determinacién de resistencias por medio de la
técnica de Kirby Bauer constituye una practica rutinaria en los laboratorios de
andlisis clinico (LAC) — area de microbiologia, de mediana y alta complejidad
(LAC-2 y LAC-3) segun la clasificacion clinica dada por el MSP en el acuerdo
ministerial 5279 del 2015. La lectura interpretativa del antibiograma es la
herramienta que permite determinar adecuadamente el fenotipo de resistencia
gue puede presentarse en microorganismos de importancia clinica (Coronell et
al., 2018).

El desarrollo de nuevas técnicas moleculares y sistemas automatizados
ha simplificado en gran medida el protocolo de identificacion de fenotipos de
resistencia en multiples cepas bacterianas (Puttaswamy et al., 2018). A pesar de
las ventajas que estos avances ofrecen, en cuanto a la reduccion de errores y
tiempo de procesamiento, los laboratorios no siempre cuentan con los recursos
econdémicos suficientes o el personal capacitado necesario para Su
implementacion y oOptimo manejo. Ademas, es importante recalcar que los
ensayos moleculares solo permiten obtener el genotipo de resistencia de una
cepa a partir de la deteccion de factores de resistencia. Sin embargo, la
fenotipificacion de la resistencia antimicrobiana es la herramienta que permite
evaluar la relacion entre el antimicrobiano y el microorganismo, por lo que
siempre, los métodos fenotipicos van a ser una herramienta complementaria a
los métodos moleculares para establecer los resultados finales de los ensayos
de susceptibilidad (van Belkum et al., 2018).

La falta de una herramienta para la lectura interpretativa del antibiograma
genera complicaciones en la toma de decisiones clinicas y el control de
microorganismos multirresistentes (Syal et al., 2017), al no existir una oportuna
identificacibn de los resultados obtenidos a partir de las pruebas de
susceptibilidad antimicrobiana por difusién en disco. Como consecuencia, la
ausencia de la interpretacion de los resultados dificulta la administracion de un
tratamiento adecuado poniendo en peligro la vida del paciente fomentando el
desarrollo de fenotipos y mecanismos de resistencia antimicrobiana.



Por lo tanto, la finalidad de este trabajo de titulacién es la elaboracion de
uno de los capitulos del libro Lectura Interpretativa de Antibiograma, el mismo
gue estd a cargo del Coordinador de la Carrera de Bioquimica Clinica de la
Pontificia Universidad Catdlica del Ecuador, libro que se espera sirva como
referencia y que estard adaptado a la realidad del Ecuador. El capitulo en
cuestion esta enfocado en la lectura e interpretacion de antibiogramas para
cocos Gram positivos en los laboratorios de microbiologia clinica de mediana y
alta complejidad del pais.

3.3 Definicién de involucrados

El desarrollo del capitulo para la “Lectura interpretativa del antibiograma
en cocos Gram positivos” requiere la intervencion de las autoras del proyecto
guienes se encargaran de recopilar la informacion tedrica necesaria para la
redaccion del mismo. También seran las responsables de elaborar los diagramas
para la representacion grafica de los fenotipos de resistencias ademas de la
presentacion final del capitulo previo a su publicacién y de los gastos asociados
a su elaboracion.

El tutor del proyecto sera el Mtr. Andrés Zabala quien se responsabilizara
de la direccion y orientacion de las estudiantes para el correcto desarrollo del
capitulo. De este modo, guiara a las autoras del capitulo a la elaboracion de los
gréficos e ilustraciones sobre la disposicion de los discos de antibiéticos y la
observacién de fenotipos.

El Dr. Santiago Escalante Vanoni, Coordinador de la Carrera de
Bioquimica Clinica - PUCE, es el autor intelectual del libro en el que sera incluido
el capitulo desarrollado en este proyecto, por lo tanto, sera quien realice revision
final y la aprobacion del contenido del capitulo, asi como de su publicacion.

Por otro lado, el desarrollo del presente proyecto beneficiard a los
siguientes actores (Anexo 2):

e Personal de laboratorios de microbiologia clinica de mediana y alta
complejidad: La realizaciébn de este proyecto beneficiara de manera
directa al personal que trabaja en el laboratorio ya que permitira el
conocimiento de la importancia de la lectura interpretativa del
antibiograma proporcionando los lineamientos oportunos para llevar a
cabo correctamente esta actividad.

e Meédico tratante: El proyecto contribuira indirectamente a los médicos
encargados de tratar infecciones bacterianas ya que contaran con un



reporte de susceptibilidad antimicrobiana de utilidad clinica en base a una
correcta identificacion de fenotipos y mecanismos de resistencia.

e Paciente: También se veran favorecidos de manera indirecta con la
realizacion del proyecto ya que la lectura interpretativa del antibiograma
permitirA contar con mejores opciones de tratamiento frente a
microorganismos con resistencias antimicrobianas.

e Estudiantes y docentes: El desarrollo de una herramienta para la lectura
interpretativa del antibiograma facilitara la formacion de futuros
profesionales de laboratorio con el conocimiento necesario para realizar
la correcta lectura interpretativa del antibiograma.

4. OBJETIVOS
4.1 Objetivo del proyecto

Promover la correcta identificacion de posibles mecanismos de
resistencia en cocos Gram positivos a partir de los fenotipos observados en el
antibiograma, en el personal de los servicios de microbiologia de los laboratorios
clinicos de mediana y alta complejidad.

4.2 Objetivo general

Disefar el capitulo para la lectura, interpretacion y determinacion de los
posibles mecanismos de resistencia en cocos Gram positivos basado en los
procedimientos y protocolos establecidos por organismos internacionales.

4.3  Objetivos especificos

e Describir las principales caracteristicas, antibidticos para estudios de
susceptibilidad y fenotipos de resistencia de cocos Gram positivos de
importancia clinica mas prevalentes en el Ecuador.

e Describir los criterios propuestos por organismos internacionales para
inferir los mecanismos de resistencia a partir del fenotipo observado.

e Crear una guia visual sobre la correcta distribucion de los discos de
antibioticos y la observacion de fenotipos para la identificacion de
mecanismos de resistencia.

e Disefiar el formato final del capitulo para que sea apto para su
publicacion.



5. MARCO TEORICO Y CONCEPTUAL
5.1 Marco tedrico
5.1.1 Generalidades de cocos Gram positivos

Los cocos Gram positivos son un grupo heterogéneo de bacterias que
carecen de endosporas y cuya forma es esferoidal. Cuentan con una pared
celular formada principalmente por peptidoglucano, acidos teicoicos vy
lipoteicoicos; estos componentes le brindan rigidez a la estructura bacteriana y
le permiten desencadenar una respuesta inmunitaria en el huésped. Tanto el
acido teicoico, que se une al peptidoglucano por enlaces covalentes, como el
acido lipoteicoico, que estd anclado a la membrana citoplasmética, se
consideran factores de virulencia (Murray et al., 2016). Este grupo de bacterias
puede clasificarse en los distintos géneros y especies descubiertos gracias a una
serie de pruebas de laboratorio. Su primera subclasificacion puede realizarse a
partir de la presencia o ausencia de la actividad catalasa. Dependiendo de este
resultado, se procede con pruebas adicionales como la coagulasa, CAMP, PYR,
novobiocina, ente otras.

Estas bacterias pueden ser las causantes de una gran variedad de
enfermedades que afectan la salud e integridad del ser humano. Bajo este
contexto, pueden considerarse patdogenos naturales u oportunistas,
dependiendo de una serie de condiciones que incluyen los factores de virulencia
mas especificos, el estado inmunoldgico del hospedador y su ubicacion en el
mismo, entre otros (Murray et al., 2016). Entre los cocos Gram positivos de
interés clinico seran abordados tres géneros principalmente: Staphylococcus
spp., Streptococcus spp. y Enterococcus spp. Los cocos Gram positivos catalasa
positivos de importancia clinica corresponden al género Staphylococcus spp.
Dentro de este género, la especie de mayor importancia clinica corresponde a
S. aureus, Por otro lado, los cocos Gram positivos catalasa negativos de interés
clinico son Streptococcus spp. y Enterococcus spp. Del género Streptococcus
las especies mas representativas son S. pyogenes, S. agalactiae, S.
pneumoniae y S. viridans. Mientras que del género Enterococcus, las especies
mas destacadas son E. faecalis y E. faecium.

51.2 Generalidades de los antibidticos y mecanismos de resistencia

Los antibidticos (antibacterianos) son medicamentos que combaten las
infecciones causadas por bacterias, ya se eliminandolas o limitando su
reproduccién. Pueden ser utilizados en infecciones agudas o cronicas, asi como
también en el tratamiento profilactico. Los antimicrobianos han sido agrupados
en distintos grupos o familias, de acuerdo con su modo de accion, estructura
guimica y farmacocinética. Los principales objetivos o blancos de accion de los
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antibioticos son la pared celular, la membrana celular y la sintesis de acidos
nucleicos, complejos metabolicos y proteinas (Kirmusaoglu et al., 2019). El uso
indiscriminado o excesivo de antibidticos y la mutacién genética son factores que
promueven el desarrollo de nuevas resistencias a los antimicrobianos.

En general, las bacterias pueden presentar dos tipos de mecanismos de
resistencia antibiotica: intrinsecos o adquiridos. La resistencia intrinseca es una
facultad innata que le permite a la bacteria resistir naturalmente a un antibiotico
o familia de antibi6ticos. Por otra parte, la resistencia adquirida es aquella que
faculta a la bacteria con la capacidad de desarrollar mutaciones o cambios
evolutivos que les permiten volverse capaces de evadir la accion de los
antibioticos que inicialmente eran efectivos. Los mecanismos de resistencia
incluyen: modificacion de enzimas para inactivar el antibiotico, cambios en los
sitios de unién al farmaco, disminucioén de la permeabilidad de la pared y bombas
de flujo para disminuir la concentracion del antibiético (Oliphant y Eroschenko,
2015). El mecanismo predominante utilizado por las bacterias es la inactivacion
de farmacos a través de enzimas.

5.1.3 Mecanismos de resistencia puntuales de cocos Gram positivos

Staphylococcus aureus es una bacteria que posee factores de virulencia
puntuales que le permiten causar procesos infecciosos al invadir tejidos, evadir
el sistema inmunitario del hospedador y producir toxinas. Ademas, S. aureus
presenta una variedad de mecanismos de resistencia. Por ejemplo, la resistencia
a los B-lactamicos, la cual estd mediada por la produccion de penicilasas y la
modificacion de las PBP (gen mecA). La resistencia a macrolidos, lincosamidas
y estreptograminas B (MLSb) se atribuye a la presencia del gen erm
(modificacion ribosomal). La mutacion puntual de topoisomerasas y la expresion
de la bomba de expulsion activa (gen NorA) son factores causantes de
resistencia a quinolonas.

La resistencia a aminoglucésidos, por su parte esta relacionada el
mecanismo de inactivacion enzimatica. El aumento de la bomba de expulsién
activa (genes tetk y tetL) y la proteccion ribosomal (genes tetM y tetO) facultan a
S. aureus para resistir la accion de tetraciclina, doxiciclina y minociclina. El
mecanismo transferible vanA es el causante de la resistencia a vancomicina
(Torres y Cercenado, 2010). Ademas, S. aureus presenta resistencia intrinseca
a ceftazidima. Gracias a los distintos mecanismos de resistencia mencionados,
S. aureus logra destruir la accién antibacteriana de diversos farmacos y por ende
limita las opciones terapéuticas para el tratamiento de las infecciones que
produce.

Las bacterias del género Streptococcus son en su mayoria anaerobias
facultativas y comunmente se observan dispuestas en forma de pares o
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cadenas. Varias especies de este género destacan como patégenos frecuentes
gue causan infecciones en el ser humano. S. pneumoniae presenta resistencia
a B-lactdmicos por modificacion de las PBP (gen murmM), la resistencia a
guinolonas se debe a una mutacién en los genes que codifican la topoisomerasa
IV y la ADN girasa, finalmente la resistencia a MLSb esta asociada a una
modificacion enzimatica de la diana ribosémica y a las bombas de expulsion
activas. S. pyogenes no presenta resistencia a penicilinas, cefalosporinas o
carbapenémicos, sin embargo, las cepas que poseen el gen ermB presentan
resistencia a clindamicina y macrélidos. S. viridans presenta resistencia a f3-
lactdmicos debido a mutaciones en las PBP y S. agalactiae muestra resistencia
a MLSb debido a la presencia del gen erm(TR) (Mederos et al., 2018). Este
género bacteriano presenta resistencia intrinseca a ceftazidima y
aminoglucosidos. Las resistencias antimicrobianas en estreptococos son un
problema sanitario cada vez mas preocupante y su aumento se ha relacionado
directamente con el uso inadecuado de los antimicrobianos.

Las bacterias del género Enterococcus son anaerobias facultativas o
capnofilas y morfolégicamente se observan similares a los Streptococcus. Los
enterococos poseen una limitada gama de factores de virulencia en comparacion
con los que se presentan en los géneros Staphylococcus o Streptococcus. Sin
embargo, poseen mecanismos de resistencia que les permiten evadir la accion
de ciertos antibioticos con la finalidad de causar infecciones en el ser humano.
Por modificacién de las PBPs o la produccion de una B-lactamasa (menos
frecuente) son capaces de desarrollar resistencia de alto nivel a los B-lactdmicos.
La resistencia a vancomicina se debe a la presencia de los genes vanA y vanB2.
En general, los enterococos presentan resistencia intrinseca de bajo a nivel a los
aminoglucosidos (enzimas modificantes), a clindamicina y a todas las
cefalosporinas (Mederos et al., 2018). La mutirresistencia intrinseca propia de
este género bacteriano, convierte a los Enterococcus spp. en patdgenos
nosocomiales de gran interés. Tanto E. faecalis como E. faecium presentan
resistencia intrinseca a ceftazidima, cefalosporinas, aminoglucosidos,
macrolidos y sulfonamidas.

5.1.4 Resistencia antimicrobiana de cocos Gram positivos en Ecuador

Los cocos Gram positivos son, en su mayoria, bacterias cosmopolitas que
pueden o no causar infecciones al ser humano dependiendo de su género y
especie, asi como también del sistema inmunitario del paciente. En el Ecuador,
los registros disponibles evidencian la presencia cepas de Staphylococcus
aureus resistentes a penicilina (87%) y cefazolina (60%) tanto de origen
comunitario como hospitalario, asociadas a bacteremias e infecciones de piel y
tejidos blandos (INSPI, 2018). El estudio realizado a un grupo de estudiantes de
la Universidad Central del Ecuador muestra una prevalencia del 5.36% de
portacion asintomatica de Streptococcus pyogenes, capaces de causar infeccion
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en faringe y amigdalas (Ayala, 2017). Un analisis realizado en muestras
obtenidas del Hospital Docente Pablo Arturo Suarez reveld la resistencia a
tetraciclinas (83%), norfloxacina (57%) y eritromicina (39%) en cepas de E.
faecium y E. faecalis (Cevallos et al., 2012).

Entre los antibidticos que pueden utilizarse para el tratamiento de
infecciones por cocos Gram positivos estan considerados: cefazolina,
gentamicina, ciprofloxacina, clindamicina, amoxicilina + &cido clavulanico,
linezolid, entre otros. Los antibiéticos mencionados se encuentran en el Cuadro
Nacional de Medicamentos Basicos aprobado por el Ministerio de Salud Publica
(MSP) y son recetados de acuerdo con el sitio anatomico de infeccién, la
gravedad de esta y los resultados de laboratorio en cuanto a susceptibilidad
antimicrobiana.

El estudio microbiolégico de Staphylococcus spp. incluye: la deteccion de
cepas productoras de B-lactamasa para lo cual se utilizan discos de penicilina;
la deteccion de resistencia a la meticilina testeada a partir de discos de cefoxitina;
la deteccion de resistencia inducible a clindamicina al utilizar una combinacién
de discos de eritromicina y clindamicina; la deteccién de cepas de S. aureus
resistentes a mupirocina de alto nivel utilizando discos de mupirocina. De igual
manera, en el caso de Streptococcus spp. se testea la resistencia inducible a
clindamicina. Por otro lado, en Enterococcus spp. se detecta la resistencia a
aminoglucosidos de alto nivel utilizando discos de gentamicina o de
estreptomicina (CLSI, 2019).

5.1.5 Generalidades de los lineamientos para la lectura interpretativa
del antibiograma

La lectura interpretativa del antibiograma esta fundamentada en tres
pilares, siendo estos la caracterizacion del fenotipo de resistencia frente a
antibiéticos de la misma familia, la deduccién del fenotipo de resistencia y su
posible mecanismo de resistencia y finalmente la inferencia de un fenotipo de
resistencia de importancia clinica (Courvalin, 1996). Para que la lectura
interpretativa del antibiograma pueda llevarse a cabo se debe identificar
correctamente el género y la especie del microorganismo, seleccionar los
antibiéticos a evaluar y poseer conocimiento acerca de los mecanismos de
resistencia que pueda presentar la bacteria de acuerdo con la epidemiologia
local (Coronell et al., 2018).

La medicién de halos obtenida a partir de la técnica de Kirby Bauer,
permite la prediccion del éxito terapéutico al determinar si una bacteria tiene una
respuesta sensible, intermedia, resistente o sensible dosis dependiente (SDD)
frente a un determinado antibidtico. Con la categorizacion obtenida se debe
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correlacionar dicha informacién con el fenotipo observado. La lectura
interpretativa del antibiograma no puede prescindir de las categorias clinicas de
respuesta a los antibidticos ya que estas se deben ajustar al mecanismo de
resistencia inferido (Tascini et al., 2016). Es asi como la lectura interpretativa
del antibiograma permite la modificacion de la categorizacion clinica segun el
mecanismo de resistencia deducido ademas de la prediccion del
comportamiento de la bacteria frente a otros antibiéticos que no hayan sido
evaluados en el antibiograma como ocurre en el caso de S. aureus al corregir su
categorizacion frente a amicacina y tobramicina al presentar resistencia a
gentamicina (Cantén, 2010).

Asimismo, la interpretacion de resultados de la técnica de Kirby Bauer
permite la determinacion del comportamiento de ciertos antibioticos mediante
sinergismos 0 antagonismos manifestados por mecanismos de resistencia
bacterianos (Quentin—Noury, 2016). La seleccion de antibiéticos depende de si
se quiere inducir una determinada resistencia, predecir la resistencia a un
determinado grupo de antibiéticos o determinar resistencias asociadas en
aquellos microorganismos que poseen mMAas de un mecanismo para un
determinado antibiético (Tascini et al., 2016). El antibiograma también es (util
para la deteccion de resistencias con un bajo nivel de expresion mediante el uso
de discos marcadores. Dentro de este tipo de pruebas se encuentra el test en D
para la determinacion de una resistencia inducible a clindamicina. En esta
prueba se espera ver un aplanamiento en el halo de eritromicina para la
confirmacion de este fenotipo (CLSI, 2019).

Por otro lado, los fenotipos observados a partir del antibiograma pueden
ser clasificados como habituales, raros o imposibles segun los puntos de corte
establecidos y la epidemiologia local. Ello permite predecir con mayor precision
el mecanismo de resistencia implicado y con ello determinar la mejor opcion
terapéutica (Mederos et al., 2018). Dentro de los fenotipos habituales se
encuentra la resistencia a penicilina, oxacilina o meticilina en S. aureus. También
la resistencia a ciprofloxacino en S. pneumoniae y su resistencia eritromicina y
clindamicina (Coronell et al., 2018). Los fenotipos raros son aquellos de baja
prevalencia o que han sido reportados en otros paises como resistencia a
vancomicina en Enterococcus y la resistencia a linezolid en Staphylococcus spp.
por gen transmisible cfr. Finalmente los fenotipos imposibles como sensibilidad
a antibioticos en microrganismos que Se CONOCe que poseen resistencias
intrinsecas o la resistencia a teicoplanina en S. aureus y Streptococcus spp.
betahemoliticos.
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5.2

Marco conceptual

Antagonismo: disminucion del efecto bactericida que normalmente un
antibidtico tendria por su cuenta tras su interaccion con otros antibioticos
(Bollenbach, 2015).

Antibiograma: herramienta de laboratorio que permite estudiar la
respuesta de una bacteria frente a un determinado antibiético. Este
estudio permite caracterizar a una bacteria en funcién de la respuesta que
tendria en tratamiento. Puede clasificarse como sensible, intermedio o
resistente de acuerdo con los puntos de corte establecidos por
organismos internacionales (Quentin—Noury, 2016).

Antibidtico: medicamento utilizado para la prevencién y tratamiento de
infecciones causadas exclusivamente por bacterias (Calhoun y Hall,
2020). No tienen accion frente a virus ni hongos.

Fenotipo de resistencia: desarrollo de resistencia bacteriana a uno o
mas antibidticos sin la presencia de alteraciones genéticas (Corona y
Martinez, 2013).

Lectura interpretativa: es la interpretacion terapéutica de los resultados
obtenidos en el antibiograma con el fin de identificar fenotipos y
mecanismos de resistencia (Courvalin, 1996).

Mecanismo de resistencia: capacidad intrinseca o adquirida de la
bacteria para evitar la accion de ciertos antibidticos a partir de la expresion
de genes especificos (Reygaert, 2018).

Prueba de Kirby Bauer: también conocida como método de difusion en
disco, es una prueba de susceptibilidad antimicrobiana que estudia la
reaccion de las bacterias frente a productos quimicos especificos, para
seleccionar el mejor antibiético que puede administrarse en una infeccion
puntual (Nassar et al., 2019).

Sinergismo: interaccién de antibiticos capaz de potenciar el efecto
bactericida que tendria un solo antibiético por su cuenta (Bollenbach,
2015).
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6. MARCO METODOLOGICO
7.1 Metodologia y técnicas de la investigacion

La recopilacion de la informacién necesaria para la redaccion del
documento sobre la lectura interpretativa del antibiograma se realizara mediante
una consulta bibliografica a partir de bases de datos como PubMed y Clinical
Key, seleccionando la informacion necesaria para la redaccion de los subtemas
propuestos en la estructura del capitulo. La informacion epidemioldgica se
obtendra de los documentos publicados por el INSPI en el Ecuador y de los
reportes de vigilancia epidemiolégica realizados por la Organizacion Mundial de
la Salud y la Organizacion Panamericana de la Salud. La informacién obtenida
serd sometida a la lectura y analisis critico con el fin de obtener bibliografia
actualizada.

Por otro lado, la galeria de imagenes necesarias para la elaboracién de la
guia visual se obtendra mediante ilustraciones didacticas sobre la distribucion de
los discos de antibioticos y los mecanismos de resistencia. Dichas guias seran
realizadas por las autoras de este capitulo.

Dicha guia constara de una descripcion teérica de los fenotipos y
mecanismos de resistencia en cocos Gram positivos de importancia clinica, al
igual que una representacion grafica de los mismos. La version final sera
entregada al autor intelectual del libro para su publicacion cuando este se
encuentre terminado.

A continuacién, consta la matriz de planificacion del proyecto en la que se

detallan las actividades a seguir con el fin de cumplir los objetivos propuestos
anteriormente.
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Tabla 1.

Matriz de Marco LAgico

NIVELES DE OBJETIVO

INDICADOR

FUENTE DE VERIFICACION

SUPUESTOS

OBJETIVO DEL
PROYECTO

Promover la correcta identificacion de posibles mecanismos
de resistencia en cocos Gram positivos a partir de los
fenotipos observados en el antibiograma en el personal de
los laboratorios de microbiologia clinica de mediana y alta
complejidad.

Control de calidad y validacion de
resultados de susceptibilidad por el
personal de laboratorio.

Matriz de desempefio de las
actividades.

Todas las actividades deben ser
cumplidas en mas del 95% dentro
de la matriz de desempefio de
actividades.

OBJETIVO DEL

Disefiar el capitulo para la lectura, interpretacién y
determinacion de los posibles mecanismos de resistencia

Numero de fenotipos y mecanismos
de resistencia representados en el

Lista de mecanismos con su

Todos los mecanismos de
resistencia descritos deben tener
informacion bibliogréafica y guia

GENERAL en cocos Gram positivos basado en los procedimientos y capitulo con su guia de guia de identificacion. .
. - ) ) . e visual de su resultado en el

protocolos establecidos por organismos internacionales. identificacion y reporte. antibiograma

1. Describir las principales caracteristicas, antibioticos
COMPONENTE para estu_dlos de susceptlbllldqd_ y fenotl_pos de ' . .

resistencia en cocos Gram positivos de importancia . . . Listado de los contenidos del

clinica mas prevalentes en el Ecuador. NUmero de contenidos del capitulo. capitulo.

1) Establecer los contenidos del capitulo.

2) Definir estrategias de blusqueda bibliogréafica. Numero de articulos sobre

caracterizacion del fenotipo de

3) Realizar basqueda bibliografica de los contenidos ::?ist:asrtigrs]ccliz i:sgz%guerggglgg%g?a Toda la informacion bibliogréafica

establecidos. artir del estudio de sensibilidad de Tabla analitica en la que conste | esta disponible y completa.
ACTIVIDADES P el resumen de los estudios

4) Lectura de resimenes de la literatura revisada.

5) Seleccién de articulos segun criterios de inclusion.

6) Definicion de mecanismos de resistencia que van a ser
incluidos en el capitulo.

un microorganismo previamente
identificado frente a grupos de
antibiéticos de una misma familia o
relacionados por mecanismos de
resistencia comunes.

incluidos.

7) Redaccion del borrador de las primeras secciones del
capitulo.

Numero de secciones redactadas.

Listado de secciones
completadas.
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NIVELES DE OBJETIVO

INDICADOR

FUENTE DE VERIFICACION

SUPUESTOS

2. Describir los criterios propuestos por organismos

COMPONENTE internacionales para inferir los mecanismos de
resistencia a partir del fenotipo observado. Criterios obtenidos de la revisién Listado de criterios obtenidos
bibliografica. de la revision bibliografica.
1) Realizar la revision bibliogréafica de los criterios para
estudio de susceptibilidad antimicrobiana.
2) Describir los criterios para estudios de susceptibilidad Listado de guias usadas para la
antimicrobiana en cocos Gram positivos establecidos en Guias internacionales. determinacion de los
guias internacionales (CLSI, EUCAST, SFM, etc.). mecanismos de resistencia.
ACTIVIDADES L
No hay limitaciones en cuanto a
B "**S™ | Nimero e rteros desrtospo e o
p p ) CLSI, EUCAST, SFM, etc. segln Listado de criterios usados en fenotinos obtgnidos
los mecanismos de resistencia el capitulo. p )
4) Redaccion del borrador de la siguiente seccion del seleccionados.
capitulo.
3. Crear una guia visual sobre la correcta distribucién
COMPONENTE de IO.S discos de gnnbl_o_tlco_s’y la observa_mon de Elaboracién de la guia visual. Registro virtual de diagramas.
fenotipos para la identificacion de mecanismos de
resistencia.
1) Revisar documentos sobre relaciones entre antibiéticos
para realizar ilustraciones referentes a sinergismos y
antagonismos.
Numero de antibiéticos Matriz de antibi6ticos
2) Realizar una lista de antibidticos que deben usarse seleccionados. seleccionados.
segun el género y especie de cada bacteria para las
pruebas de susceptibilidad antimicrobiana.
ACTIVIDADES

3) Realizar representaciones gréaficas de la disposicion de
los discos de antibiéticos para la identificacion de fenotipos
de resistencia.

4) Realizar las representaciones gréaficas de los fenotipos
de resistencia.

Numero de ilustraciones realizadas.

5) Seleccionar las ilustraciones que van a ser incluidas en
el capitulo.

Numero de ilustraciones
seleccionadas.

Registro virtual de diagramas.

Se obtiene la representacion
grafica de mas del 90% de los
fenotipos de resistencia mediante
gréficos.
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NIVELES DE OBJETIVO

INDICADOR

FUENTE DE VERIFICACION

SUPUESTOS

4. Disefiar el formato final del capitulo para que sea

Material didactico para ayudar a

COMPONENTE anto para su publicacion solucionar dudas a profesionales
ptop P ’ del laboratorio de microbiologia.
1) Recopilar la informacion descrita hasta el momento. Elaboracién del capitulo. Capitulo terminado.
2) Redactar la primera version del capitulo.
3) Adjuntar la guia visual a la primera versién del capitulo.
ACTIVIDADES 4) Revisar y modificar la informacion descrita en el
capitulo. Capitulo terminado. Capitulo terminado. o
. L . P Todas las revisiones son
5) Revisar el disefio grafico del capitulo. entregadas en el plazo
) . . L establecido.
6) Entrega del documento final de trabajo de titulacion en

formato electrénico (CD) para evaluacion.

Capitulo entregado.

Capitulo entregado.
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7.2 Recursos

Los recursos necesarios para la elaboracion de este trabajo de titulacion
se detallan en la siguiente tabla:

Tabla 2
Recursos
Tipo de recurso Detallle
Institucionales Laboratorio de Investigacion L0O11 de la Carrera de
Bioquimica Clinica PUCE.
Tecnoldgicos Acceso a bases de datos, conexion a internet, procesador

digital de texto, programa para ilustracion.

Humanos y funciones Investigadores del Laboratorio de Investigacion 011 de la
Carrera de Bioqui mica Clinica, autor intelectual del
libro para su revisiéon y publicacion, disefiador grafico,

autores del capitulo

Materiales Materiales de escritorio para ilustracion.

7.3 Sostenibilidad

Este proyecto serd una herramienta de apoyo para la formacion del
personal de los laboratorios de microbiologia clinica de mediana y alta
complejidad ya que su funcién es orientar la correcta lectura interpretativa del
antibiograma al formar parte de un libro realizado por el Dr. Santiago Escalante.
Ademas, el libro esta sujeto a futuras ediciones segun se vayan publicando
avances en la lectura interpretativa del antibiograma, garantizando su
permanente actualizacion y utilidad dentro del ambito del laboratorio clinico-
microbioldgico.
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7.4  Solicitudes y autorizaciones

La aprobacién de este plan por parte de la carrera de Bioquimica Clinica
y Facultad de Medicina de la Pontificia Universidad Catdlica del Ecuador.

8. ASPECTOS ETICOS

Toda la informacion presentada en el capitulo est4 desarrollada por las
autoras del mismo. También se garantiza que toda la bibliografia empleada sera
citada y referenciada segun las normas APA 7ma edicién. Por otro lado, previo
a la publicacion del capitulo del libro, este sera sometido a revisién por la
coordinacion de la carrera o por quien designen las autoridades con el fin de
asegurar que la informacion contenida en el mismo es apropiada para los fines
a los que esta apunta. Ademas, la redaccion y edicion del capitulo se basara en
los lineamientos propuestos por el Centro de Publicaciones de la Pontificia
Universidad Catélica del Ecuador.

8.1 Clausula para el manejo de los productos obtenidos en el trabajo de
grado titulado “Lectura interpretativa del antibiograma de cocos
Gram positivos”

El presente estudio tiene como finalidad la elaboracion del capitulo de un
libro a cargo del Dr. Santiago Escalante, coordinador de la carrera de Bioquimica
Clinica — PUCE, por lo que toda la informacién incluida en el capitulo sera
entregada a la coordinacion de la carrera en formato digital para su posterior
manejo y utilizacion.

Nosotras, Maria Fernanda Cafadas Manosalvas C.l.; 172652899-3 y
Paula Daniela Garcia Jarrin C.l.; 172379621-3 como autoras del capitulo
mencionado autorizamos el uso de este Unicamente para propositos
académicos.
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9. PRESUPUESTO

Concepto Cantidad Coste Coste total
unitario (USD)
(USD)

1 Gastos de personal

Valor por hora por estudiante* 2 1920.00 3840.00

2 Materiales de oficina

Resma de papel bond 1 4.00 4.00
CDs 5 1.00 5.00
Anillados 7 2.50 17.50
Impresiones (nimero de hojas impresas) 200 0.25 50.00
3 Servicios
Servicios de luz y teléfono (meses) 6 20.00 120.00
Servicios de Internet (meses) 6 48.00 96.00
Biorender (meses) 6 35.00 210.00
Adobe ilustrator (meses) 6 21.00 126.00
4 Bibliografia
CLSI M100 Performance Standards for 1 180.00 180.00
Antimicrobial Susceptibility Testing,
30° Edicién
Pago por acceso de articulos de 10 30.00 300.00
investigacion online
TOTAL 4948.50
*Nota: 8h diarias por seis meses
RESUMEN CONCEPTOS usD
1 Gastos de personal 3840.00
2 Materiales de oficina 76.50
3 Servicios 552.00
4 Bibliografia 480.00
Total 4948.50

El presupuesto del proyecto sera financiado por los estudiantes a cargo de
este.
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10. RESULTADOS ESPERADOS

El resultado esperado tras la culminacibn de este proyecto de
investigacion consiste en la presentacion de una herramienta de apoyo titulada
Lectura interpretativa del antibiograma en cocos Gram positivos. Dicho
documento abarca todos los aspectos tedricos que deben ser considerados para
gue se de una adecuada identificacion de fenotipos y mecanismos de
resistencia. Ademas, esta herramienta permitird obtener una linea base acerca
de la epidemiologia de los mecanismos de resistencia mas prevalentes de este
grupo de bacterias en el Ecuador. Asimismo, la guia estara complementada por
una herramienta visual basada en gréaficos e ilustraciones con el fin de facilitar la
formacion del personal en cuanto a la lectura interpretativa del antibiograma.
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12. CRONOGRAMA

Fecha de inicio: lunes 31 de agosto de 2020

Fecha de finalizacion: viernes 12 de febrero del 2021

Mes 2

Mes 3

Mes 4

Mes 5

Mes 6

Semana

Componente 1

Actividad 1.1 Establecer los contenidos del capitulo

5

6 7

8

10 11

12

13

14 15

16

17

18 19

20

21

22 23

24

Actividad 1.2 Definir estrategias de busqueda bibliogréafica

Actividad 1.3 Realizar busqueda bibliografica de los contenidos
establecidos

Actividad 1.4 Lectura de resimenes de la literatura revisada

Actividad 1.5 Seleccién de articulos segun criterios de inclusién

Actividad 1.6 Definicion de mecanismos de resistencia que van a
ser incluidos en el capitulo

Actividad 1.7 Redaccién del borrador de las primeras secciones
del capitulo

Componente 2

Actividad 2.1 Realizar la revision bibliografica de los criterios
para estudio de susceptibilidad antimicrobiana

Actividad 2.2 Describir los criterios para estudios de
susceptibilidad antimicrobiana en cocos Gram positivos
establecidos en guias internacionales (CLSI, EUCAST, SFM,
etc.).

Actividad 2.3 Describir los criterios para la inferencia del
mecanismo de resistencia a partir del fenotipo observado.

Actividad 2.4 Redaccioén del borrador de la siguiente seccion del
capitulo
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Mes 1 Mes 2 Mes 3 Mes 4 Mes 5 Mes 6

Semana 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 | 15 16 | 17 18 19 | 20 | 21 | 22 23

Componente 3

Actividad 3.1 Revisar documentos sobre relaciones entre
antibidticos para realizar ilustraciones referentes a sinergismos y
antagonismos.

Actividad 3.2 Realizar una lista de antibioticos que deben usarse
segun el género y especie de cada bacteria para las pruebas de
susceptibilidad antimicrobiana

Actividad 3.3 Realizar representaciones graficas de la
disposicion de los discos de antibidticos para la identificacion de
fenotipos de resistencia.

Actividad 3.4 Realizar las representaciones gréficas de los
fenotipos de resistencia.

Actividad 3.5 Seleccionar las ilustraciones que van a ser
incluidas en el capitulo.

EEEEEE

Actividad 4.1 Recopilar la informacion descrita hasta el
momento.

Actividad 4.2 Redactar la primera version del capitulo.

Actividad 4.3 Adjuntar la guia visual a la primera versién del
capitulo.

Actividad 4.4 Revisar y modificar la informacion descrita en el
capitulo.

Actividad 4.5 Revisar el disefio grafico del capitulo.

Actividad 4.6 Entrega del documento final de trabajo de titulacion
en formato electrénico (CD) para evaluacion.
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13. ANEXOS
Anexo 1

Arbol de problemas

Aumento de mortalidad por
infecciones de microorganismos
multirresistentes

Falla terapéutica

Aumento de gasto por reprocesos

Desinterés en actualizacion de
politicas publicas en vigilancia de

Implementacion de procesos de
mejora continua para la lectura
interpretativa del antibioarama

resistencias antimicrobianas

Aumento de mecanismos de
resistencias puntuales

El antibiograma emitido no
posee utilidad clinica

|

Informacién epidemioldgica
incompleta

Inconsistencias en la identificacion y
reporte de mecanismos de resistencia

|

Error en la identificacion de posibles mecanismos de resistencia a partir de fenotipos

observados

| |

-

No todo el personal cuenta con la
formacién necesaria para realizar la

Limitaciones en la lectura
interpretativa del antibiograma

No hay guias para la lectura
interpretativa de antibiogramas.

lectura interpretativa del antibiograma ‘

| |

\

|

Ineficacia en importacion
de discos para tests de
suscentibilidad

No se aplican criterios de control de
calidad para pruebas de
suscentibilidad

Desconocimiento de la
importancia de la lectura
interpretativa del antibiograma

No hay correcta i N?. hay’ d
infraestructura interna BRI Gl
técnicas

l

|

Falta de disponibilidad de
presupuesto

Las resoluciones ministeriales no
apoyan necesidades institucionales
de cada laboratorio

27

Falta de insumos para control de
calidad para la técnica de Kirby
Bauer

No hay conocimiento de la
importancia de control de calidad




Anexo 2

Matriz de Involucrados

Grupo, institucién o

Intereses Problemas percibidos Mandatos y Recursos
persona
Investigadores Obtener un capitulo sobre la La falta de lectura interpretativa Redaccién del capitulo
lectura interpretativa del homologada en el Ecuador resulta
antibiograma con informacion en errores en la identificacion de Financiamiento del
completa que sirva de guia en mecanismos de resistencia en proyecto
el &mbito profesional. cocos Gram positivos.
Autor intelectual del Obtener un capitulo sobre la En el Ecuador, los laboratorios de Autor intelectual del libro
libro lectura interpretativa del microbiologia clinica de mediana y
antibiograma listo para su alta complejidad carecen de una Responsable de la
recopilacién y publicacion herramienta que oriente la lectura organizacion,
como parte de un libro. interpretativa del antibiograma lo revision, edicion
que genera deficiencias en este final y publicacion
ambito. del capitulo y libro.
Investigadores del Contribuir a la obtencion de una Ninguno Apoyo a los autores del
Laboratorio de herramienta que instruya libro en la
Investigacion de sobre la lectura interpretativa generacion de
Microbiologia del antibiograma ilustraciones de
Clinica mecanismos de
resistencia.
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Grupo, institucién o
persona

Intereses

Problemas percibidos

Mandatos y Recursos

Personal de
laboratorios de
microbiologia
clinica de
medianay alta
complejidad

Estudiantes y
docentes de la
carrera

Médico tratante

Pacientes

Contar con una guia para la lectura No existe una guia que recopile todos los

interpretativa del antibiograma
en cocos Gram positivos.

Fortalecer su formacion como
profesionales de laboratorio
en la lectura interpretativa del
antibiograma.

Beneficio indirecto del proyecto al
recibir reportes con utilidad
clinica a partir de la correcta
lectura interpretativa del
antibiograma.

Beneficio indirecto del proyecto al
contar con mejores opciones
de tratamiento tras la correcta
identificacién de mecanismos
de resistencia.

criterios y recomendaciones de
organismos internacionales para la
lectura interpretativa del
antibiograma.

No existe una herramienta de ensefianza

dindmica y explicita que indique
como realizar la lectura
interpretativa del antibiograma.

Los reportes de resultado del

antibiograma carecen de la
identificacion de mecanismos de
resistencia disminuyendo su
utilidad clinica.

El tratamiento antibi6tico proporcionado

en ocasiones no tiene efectividad
in vivo ya que no se identifican los
mecanismos de resistencia de
cocos Gram positivos.

Recomendaciones sobre
los temas a tratar en
futuras ediciones del
capitulo.

Recomendaciones sobre
los temas a tratar en
futuras ediciones del
capitulo.

Recomendaciones sobre
los temas a tratar en
futuras ediciones del
capitulo.

Ninguno
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Anexo 3

Arbol de objetivos

Reduccién de mortalidad por
infecciones de microorganismos
multirresistentes

terapéutica

Disminucién de la falla

Actualizacion de politicas publicas
en vigilancia de resistencias
antimicrobianas

Disminucién de gastos por

Mejora continua en identificacion y
reporte de fenotipos y mecanismos
de resistencia

reprocesos

puntuales

Disminucién de la aparicion de
mecanismos de resistencias

Actualizacion de datos
epidemiolégicos

Emisi6n de antibiogramas con
utilidad clinica

Mejora de concordancia de
mecanismos inferidos en estudios de
control de calidad

|

?

Correcta identificacion de posibles mecanismos de resistencia a partir de fenotipos
observados

?

|

Formacion del personal para realizar la
lectura interpretativa del antibiograma

Reconocimiento de la
importancia de la lectura
interpretativa del antibiograma

|

Fortalecimiento de la lectura Desarrollo de una guia para Mayor eficacia en procesos
interpretativa del antibiograma en la lectura interpretativa del de importacion de discos
laboratorios de microbiologia clinica de antibiograma para antibiogramas
mediana vy alta complejidad

| | |

Identificacion de
mecanismos de resistencia
sin técnicas moleculares

Satisfaccion de las necesidades
institucionales de cada laboratorio
‘ mediante acuerdos ministeriales
Mejora en la
administracion de
presuguesto
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Aplicacion de criterios de control
de calidad para pruebas de
susceptibilidad

Mejora de disponibilidad de
insumos para control de calidad
para la técnica de Kirby Bauer

Reconocimiento de la importancia
del control de calidad




