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RESUMEN

Introduccion: el Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex estd conformado por 6
especies gendmicas: Acinetobacter baumannii, Acinetobacter calcoaceticus, Acinetobacter
pittii, Acinetobacter nosocomialis, Acinetobacter seifertii y Acinetobacter dijkshoorniae. El
estudio de sus perfiles de resistencia, se ha convertido en una prioridad a nivel mundial, puesto
que este complejo es causante de un gran numero de infecciones oportunistas. El uso del
antibiograma ayuda en la identificacion de la susceptibilidad que presenta una Acinetobacter al
exponerse a un antimicrobiano con el fin de determinar la eficacia clinica del farmaco en contra
de este microorganismo, su correcta ejecucion e interpretacion resulta un reto para el laboratorio
dada su multirresistencia. El objetivo de este proyecto fue la realizacion de un capitulo como
herramienta tedrica que sirva de guia en la interpretacion del antibiograma de este complejo, el
cual formara parte del libro “Lectura Interpretativa del Antibiograma”.

Metodologia: la metodologia a utilizar en el presente trabajo de titulacion es la de Marco
Ldgico, la cual se basa en una matriz explicativa encargada de abordar todos los componentes
con sus respectivas actividades, indicadores, medios de verificacion y supuestos que puedan
presentarse. Esta matriz permitira al lector tener una imagen clara del proyecto con el fin de
lograr la implementacion de dicho documento en laboratorios clinicos en el pais. Su realizacion
se basara en la finalizacion de sus objetivos mediante las actividades descritas: “Armonizar la
informacion documental emitida por organismos internacionales sobre normas y criterios para
la lectura interpretativa del antibiograma”, “Detallar las técnicas fenotipicas para la
identificacion de mecanismos de resistencia” y finalmente “Estructurar el formato final del
capitulo para la lectura interpretativa del antibiograma”.

Resultados: se redactd el capitulo de la “Lectura interpretativa del antibiograma en el
Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex” en el cual se detallaron varioS criterios
acordes al antibiograma de Acinetobacter, con el fin de armonizar la informacion obtenida de
diferentes guias de organismos internacionales como el CLSI y EUCAST en conjunto con la
informacion bibliografica obtenida de bases de datos, complementandolas con diagramas e

ilustraciones que faciliten la compresion del lector.
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Conclusiones: la guia basada en la “Lectura interpretativa del antibiograma en el Acinetobacter
calcoaceticus/baumannii complex”, permitira la correcta identificacion de mecanismos de
resistencia antimicrobiana y el correcto uso de farmacos en paneles de pruebas de
susceptibilidad antibiotica en los laboratorios de microbiologia clinica, siendo un apoyo tanto
para estudiantes, docentes y profesionales de la salud relacionados con el campo de la
bacteriologia.

Palabras Clave: Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex, Mecanismos de resistencia,

antibiograma, Kirby Bauer.
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ABSTRACT

Introduction: The Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex comprises 6 genomic
species: Acinetobacter baumannii, Acinetobacter calcoaceticus, Acinetobacter pittii,
Acinetobacter nosocomialis, Acinetobacter seifertii and Acinetobacter dijkshoorniae. The study
of its resistance profiles has become a priority worldwide since this complex is the cause of a
large number of opportunistic infections. The use of the antibiogram helps identify the
susceptibility that Acinetobacter presents when exposed to an antimicrobial to determine the
clinical efficacy of the drug against this microorganism, its correct execution and interpretation
is a challenge for the laboratory given its multi-resistance. This project's objective was to realize
a chapter as a theoretical tool that serves as a guide in the interpretation of the antibiogram of
this complex, which will be part of the book "Interpretative Reading of the Antibiogram™.
Methodology: the methodology to be used in this titling work is the Logical Framework, which
is based on an explanatory matrix in charge of addressing all the components with their
respective activities, indicators, means of verification, and assumptions that may arise. This
matrix will allow the reader to have a clear image of the project to achieve the implementation
of said document in clinical laboratories in the country. Its realization will be based on the
completion of its objectives through the activities described: "Harmonize the documentary
information issued by international organizations on standards and criteria for interpretive
reading of the antibiogram", "Detail the phenotypic techniques for the identification of
resistance mechanisms" and finally “Structuring the final format of the chapter for the
interpretive reading of the antibiogram”.

Results: the chapter “Interpretive reading of the antibiogram in Acinetobacter
calcoaceticus/baumannii complex” was written, in which several criteria according to the
Acinetobacter antibiogram were detailed, to harmonize the information obtained from different
guides of international organizations such as the CLSI and EUCAST together with the
bibliographic information obtained from databases, complementing them with diagrams and
illustrations that facilitate the reader's understanding.

Conclusions: the guide based on the "Interpretive reading of the antibiogram in Acinetobacter

calcoaceticus/baumannii complex™ will allow the correct identification of antimicrobial
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resistance mechanisms and the correct use of drugs in antibiotic susceptibility test panels in
clinical microbiology laboratories. Being a support for students, teachers, and health
professionals related to the field of bacteriology.

Keywords: Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex, Mechanisms of resistance,

antibiogram, Kirby Bauer.
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1. DATOS GENERALES DEL PROYECTO

1.1.  Titulo del proyecto

Lectura interpretativa del antibiograma en Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex
para la identificacion de mecanismos de resistencia antimicrobiana en laboratorios de mediana

y alta complejidad del Ecuador.

1.2.  Coberturay localizacion

El proyecto se llevé a cabo en el Laboratorio de Investigacion de la carrera de Bioquimica
Clinica de la Pontificia Universidad Catolica del Ecuador ubicada en la ciudad de Quito 170153
de la provincia de Pichincha entre las calles Avenida 12 de octubre 1076 y Vicente Ramon Roca
(PUCE, 2021), (Figura 1).

Figura 1.
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Nota: Tomado de Google maps, (2021)

1.3.  Fundamentacion
La Pontificia Universidad Catdlica del Ecuador (PUCE) cuya sede principal se encuentra
ubicada en la ciudad de Quito, se fundd en el afio 1946 por la Compafiia de Jesus y el Sr.

Arzobispo de Quito Carlos Maria de la Torre.



La carrera de Bioguimica Clinica perteneciente a la Facultad de Medicina, actualmente
denominada como Laboratorio Clinico, consta de nueve periodos académicos, dentro de los
cuales se forma futuros profesionales capaces de participar activamente de manera asistencial,
administrativa e investigativa dentro de la Red Publica Integral de Servicios de Salud y su Red

Complementaria.

La mision y visidn se citan a continuacion.

1.3.1. Mision

Educar futuros profesionales que destaquen por su ética y competencia en Bioquimica clinica,
con elevado nivel académico y capacidad de pensamiento critico, ademas, capaces de formar
parte de la generacion de proyectos de investigacion cientifica, integracion de equipos
multidisciplinarios de salud, liderazgo de laboratorios clinicos con enfoque en la gestion de
calidad, aptos de cumplir los intereses de la demanda social, comprometidos con el cuidado del
medio ambiente y totalmente amparados en el Modelo Educativo que maneja la Pontificia
Universidad Catdlica del Ecuador (PUCE, 2021).

1.3.2. Visién

La carrera de Bioquimica Clinica de la Facultad de Medicina sera reconocida no solo por su
acreditacion académica nacional, sino también por la excelencia en la formacion de futuros
profesionales lideres en los laboratorios de diagnoéstico clinico, microbiolégico y molecular, la
participacion en proyectos de investigacion cientifica que contribuyen a los cambios
tecnoldgicos y la vinculacion con la colectividad con calidad y responsabilidad social (PUCE,
2021).



2. DIAGNOSTICO Y PROBLEMA

2.1.  Descripcion de la situacién actual

En la actualidad las infecciones nosocomiales son un grave problema a nivel mundial en las
unidades de salud y en especifico aquellas que cuentan con Unidades de Cuidados Intensivos
(UCI), causando mayor mortalidad en el paciente y generando problemas tales como el aumento
de costos en la estancia hospitalaria, gastos de tratamiento farmacoldgico, retraso en la
incorporacion a su vida laboral y un alto riesgo de adquirir nuevas infecciones por gérmenes
multirresistentes (Shebl & Gulick, 2022).

Las instituciones de salud en el Ecuador no se encuentran ajenas a este problema ya que el pais
cuenta con el Plan Nacional para la prevencién y control de la RAM 2019-2023, liderado por
La Direccion Nacional de Vigilancia Epidemiologica, con ayuda del Centro Nacional de
Referencia de Resistencia a los antimicrobianos (CRNRAM) del INSPI, que tiene como
objetivo principal “reducir el riesgo de emergencia y propagacion de la resistencia a los
antimicrobianos en la salud humana, animal, vegetal y medioambiental en el Ecuador”

(Ministerio de Salud Publica, 2019).

Hoy en dia es importante identificar los genes de resistencia y microorganismos mas comunes
causantes de infecciones nosocomiales, entre los cuales se encuentra el género Acinetobacter
spp. con su Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex, el cual ha demostrado farmaco
resistencia a maltiples drogas. Por ello la correcta identificacion de sus posibles mecanismos de
resistencia mediante el uso de pruebas de susceptibilidad es de vital importancia para el
diagndstico. El método de Kirby-Bauer es uno de los procedimientos mas usados en laboratorios
para la identificacion de susceptibilidad antimicrobiana. Sin embargo, la correcta ejecucion e
interpretacion del antibiograma en este complejo es algo dificil de realizar y no se da en el dia

a dia en los laboratorios (Kyriakidis et al., 2021).

Otra de las principales causas para propagacion y aumento de la resistencia antimicrobiana es
la falta de estandarizacion de procesos en los laboratorios de microbiologia clinica 'y promocion

ineficaz de la salud por parte de entidades gubernamentales, lo cual dificultad la capacidad



diagndstica, sobre todo en aquellos paises subdesarrollados, aumentando directamente el

incremento de bacterias multirresistentes tanto en la comunidad como en el medio hospitalario.

Finalmente, la formacién inadecuada del personal de laboratorio con respecto al control de la
calidad del antibiograma, ha generado procesos deficientes y errores al momento de realizar
esta prueba, la cual es fundamental para la toma de decisiones y busqueda del tratamiento
adecuado para una infeccion provocada por microorganismos patdgenos multirresistentes como

es el caso de Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex (Shebl & Gulick, 2022).

2.2.  Definicion del problema central

Siendo el antibiograma un analisis in vitro capaz de evaluar la manera en la que se comportan
ciertos microorganismos al enfrentarse a un farmaco con el fin de identificar si estos son
sensibles o resistentes y si poseen mecanismos de defensa mediante su expresion genotipica o
fenotipica. El principal objetivo de esta técnica es evitar el fracaso de un farmaco al ser
administrado o falla terapéutica en el paciente cuando una bacteria presenta resistencia (Cantén,
2010).

A partir del desarrollo de una matriz de Vester y un andlisis situacional de los principales
problemas presentes a la hora de la identificacion fenotipica y la realizacion e interpretacion del
antibiograma, se identificaron 14 problemas los cuales fueron clasificados acorde a su
importancia en activos, criticos, pasivos e indiferentes, lo cual dio un primer paso a la
elaboracion del arbol de problemas, encontrandose asi varios factores que afectan directamente
al problema central como lo son: la poca estandarizacion de normas de calidad del antibiograma,
la ejecucion incorrecta del método y la capacidad diagnostica limitada. Logrando definir que la
incorrecta identificacion de mecanismos de resistencia en el antibiograma es el principal
problema presente en los laboratorios de microbiologia clinica de mediana y alta complejidad,
como se puede apreciar en el &rbol de problemas (Figura 2).



Figura 4.
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2.3. Linea base del proyecto

El proyecto de la lectura interpretativa del antibiograma cuenta con informacion actualizada
basada en los criterios para la realizacion de método de Kirby-Bauer en Acinetobacter
calcoaceticus/baumannii complex, basandose en las guias del Clinical & Laboratory Standards
Institute (CLSI) en especifico la guia M100 “Performance Standards for Antimicrobial
Susceptibility Testing, 32nd Edition*” y la guia del European Committee on Antimicrobial
Susceptibility Testing (EUCAST) “Disk Diffusion Method for Antimicrobial Susceptibility
Testing”, ademas, de informacion obtenida de las distintas bases de datos bibliograficas como
PubMed, Scopus, Scielo, Science Direct, Scielo, ResearchGate, incluyendo los distintos
repositorios de universidades y documentacion a nivel nacional como el “Manual De Vigilancia
Del Centro De Referencia Nacional De Resistencia a los Antimicrobianos “ (CRN-RAM)
publicado por el INSPI (2019).



3. OBJETIVOS DEL PROYECTO

3.1.  Objetivo del proyecto

Promover la correcta lectura interpretativa del antibiograma que aporte con informacion
epidemioldgica, control de calidad y criterios estandarizados para su aplicacion en los
laboratorios de microbiologia clinica de mediana y alta complejidad del Ecuador.

3.2.  Objetivo general
Disefiar un capitulo centrado en la lectura interpretativa del antibiograma fundamentada en los
criterios de discernimientos internacionales y a la identificacion de mecanismos de resistencia

a antibidticos en Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex.

3.3.  Objetivos especificos

- Armonizar la informacion documental emitida por organismos internacionales sobre
normas Yy criterios para la lectura interpretativa del antibiograma en el Acinetobacter
calcoaceticus/baumannii complex.

- Detallar las técnicas fenotipicas para la identificacion de mecanismos de resistencia en
el Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex.

- Estructurar el formato final del capitulo para la lectura interpretativa del antibiograma

en el Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex (Figura 3).
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4. JUSTIFICACION DEL PROYECTO

Las infecciones asociadas a la atencién en salud (IAAS), producidas por microorganismos
multirresistentes aumentan, cada afio a nivel mundial y la identificacion de sus mecanismos de
resistencia resulta compleja. EI género Acinetobacter spp. se encuentra entre los principales
microorganismos causantes de IAAS, dicho género incluye més de 50 especies descritas,
algunas de ellas muy similares entre si, y se considera un grupo bacteriano de prioridad critica
con una importante morbilidad y mortalidad, afectando directamente a pacientes en las
Unidades de Cuidados Intensivos (UCI) (Murray, Rosenthal and Pfaller, 2017; PAHO, 2022).

El género bacteriano Acinetobacter spp. corresponde a un grupo de bacterias coco bacilares,
Gram negativas, catalasa positiva y oxidasa negativa sin la capacidad de fermentar glucosa y
con una temperatura optima de crecimiento de 33-35 °C (Marcos, 2015). De entre todas sus
especies Acinetobacter baumannii es aquella que cuenta con mayor importancia desde el punto
de vista clinico, debido a su capacidad de adquirir resistencia y causar infecciones oportunistas
a nivel hospitalario como bacteriemia, infecciones del tracto urinario, meningitis y neumonia

nosocomial (Fernandez-Cuenca et al., 2018).

Una de las dificultades que se presentan en el laboratorio clinico, es la identificacion de
mecanismos de resistencia a los antimicrobianos que tiene este género de bacterias; debido a su
habilidad para inactivar farmacos como la degradacion mediada por enzimas, mutaciones y
bombas de eflujo (Asif et al., 2018).

Entre los sistemas de defensa presentes en esta bacteria se encuentran las resistencias intrinsecas
y adquiridas. En cuanto a los mecanismos intrinsecos Acinetobacter, cuenta con una
cefalosporinasa de tipo AmpC cromosémica no inducible o ADC (Acinetobacter derived
cephalosporinase). Y en lo que respecta a las resistencias adquiridas, estas se adquieren
comunmente a través de plasmidos (Vanegas-Munera et al., 2014) y estdn generadas
principalmente por la transferencia horizontal de genes, el uso inadecuado de antibioticos y la
capacidad que tiene este género para sobrevivir por largos periodos en el ambiente (Ayoub
Moubareck & Hammoudi Halat, 2020).



Frente a la importancia de la lectura interpretativa del antibiograma, la presente investigacion
busca establecer el disefio de una herramienta que armonice protocolos estandarizados para la
determinacidn e interpretacion de mecanismos de resistencia antimicrobiana en Acinetobacter
calcoaceticus/baumannii complex mediante el uso del método de Kirby Bauer, ya que, es de
suma importancia la identificacion de los perfiles de resistencia en este complejo, debido a la
relevancia clinica que este género posee en el ambiente hospitalario. Es asi como la elaboracion
de esta guia tedrica y visual se convertira en una herramienta de apoyo para el personal en los

laboratorios de microbiologia clinica.

4.1. Beneficiarios

Las acciones previstas en cada componente del proyecto “Lectura interpretativa del
antibiograma en Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex para la identificacion de
mecanismos de resistencia antimicrobiana en laboratorios de mediana y alta complejidad del
Ecuador.” benefician principalmente a:

- Laboratorios de bacteriologia clinica: Identificar los procedimientos para realizar la
lectura interpretativa de antibiograma.

- Microbiologos Clinicos: Alcanzar una correcta identificacion de posibles mecanismos
de resistencia en microorganismos problema.

- Meédico y paciente: Proveer la mejor opcion terapéutica para el tratamiento en pacientes
infectados con microorganismos multirresistentes a través de una correcta identificacion de
mecanismo de resistencia en el antibiograma.

- Investigadores: Desarrollar estudios que ayuden en la actualizacion de guias y
procedimiento para la identificacion de mecanismo de resistencia a antimicrobianos.

- Docentes y estudiantes: Mantener aprendizaje actualizado y formacion continua con
respecto al desarrollo e interpretacién del antibiograma.

Los beneficiarios del proyecto se detallan en la (Tabla 1)
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Tabla 1.

Matriz de involucrados

Grupo e ) o Recursos y Interés en el Conflictos
o Interés en el proyecto Problemas percibidos .
Institucion Mandatos Proyecto Potenciales
. Problemas en la )
Identificar los . Obtencion de la guia
Laboratorios o ) identificacién fenotipica ) )
procedimientos para realizar ) de la lectura Poca divulgacion de
de bacteriologia ] ) de cepas resistentes por CLSI ) ) )
) la lectura interpretativa de . interpretativa del la guia la realizar.
clinica . escasez de guias o
antibiograma. ] antibiograma.
actualizadas.
La falta de
L Dificultad al libre
estandarizacion en los N
Alcanzar una  correcta ) Colaboracion acceso de
S ) laboratorios de . . .
) ) identificacion de posibles ) . profesional en la informacion
Microbidlogos ) ) _ bacteriologia ocasiona o )
) mecanismos de resistencia CLSI revision y actualizada acerca
clinicos ) . problemas en la ] o
en microorganismos =~ ) elaboracion de la de larealizacion del
identificacion fenotipica ] .
problema. ] guia. antibiograma y su
de  posibles  cepas ] .
) interpretacion.
resistentes.
Proveer la mejor opcion ) o ) Reportes de
) Tratamiento antibiotico Plan Nacional .
terapéutica para el ) laboratorio correctos
) ) ) ineficaz por falta de paralaprevencién )
Médico y tratamiento en pacientes = que ayuden al mejor
) ) identificacion de y control de la ) Ninguno
paciente infectados con . ) ) tratamiento de
] ) mecanismos de resistencia .
microorganismos ) ] o ] eleccion para el
o ) resistencia en antimicrobiana )
multirresistentes a través de paciente.
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una correcta identificacion
de mecanismo de resistencia

en el antibiograma.

microorganismos MDR

(multidrogo resistente).

Ley organica de la
Salud

organico de la

Caodigo

salud
Desarrollar  estudios que
ayuden en la actualizacién Falta  de  recursos .
) o ) Colaboracion en la
) de guias y procedimiento necesarios para el . )
Investigadores ) o CLsI elaboracion de la Ninguno
para la identificacion de desarrollo de  las )
. . . . o guia.
mecanismo de resistencia a investigaciones.
antimicrobianos
~ Laausencia de guias de o .
Mantener aprendizaje . . Leyorganicadela Implementacion de
i . enseflanza de facil ]
actualizado y formacion ) Salud la guia en
Docentes y ) razonamiento con L o )
) continua con respecto al Ley Organica de establecimientos de Ninguno
Estudiantes ] . respecto a la lectura . N
desarrollo e interpretacion ) la Educacion formacion
o interpretativa del ] ]
del antibiograma. superior profesional

antibiograma.

Fuente: Autoria propia
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5. MARCO METODOLOGICO

5.1.  Componente 1

- Actividad 1: Definir los contenidos que seran descritos en el capitulo del libro.

En este apartado fueron definidos los diferentes contenidos que se encuentran presentes dentro
del capitulo de la lectura interpretativa del antibiograma en Acinetobacter calcoaceticus
/baumannii complex, este fue dividido en 7 diferentes secciones las cuales se presentan adelante:

Primera seccion: Generalidades del microorganismo, Sitios de infeccion por Acinetobacter
calcoaceticus/baumannii complex, Clasificacion del orden Pseudomonadales, Identificacion de
Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex.

Segunda Seccion: Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex.

Tercera seccidn: Resistencia bacteriana en Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex.
Cuarta seccidén: Lectura interpretativa del antibiograma en  Acinetobacter
calcoaceticus/baumannii complex.

Quinta Seccién: Pruebas complementarias.

Sexta Seccidn: Anexos

Séptima Seccion: Referencias

- Actividad 2: Realizar una busqueda bibliografica de informacion sobre la lectura
interpretativa del antibiograma en Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex.

Para la realizacion de este apartado se tomo en cuenta el campo de estudio del proyecto, el cual
fue el area de bacteriologia clinica, ademas, de cada uno de los temas a tratar en el capitulo,
realizando una extensa investigacion bibliografica enfocada en el género Acinetobacter spp. y
en especifico en las especies integrantes del Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex
tomando en cuenta distintas estrategias de busqueda mediante el uso de truncadores, operadores
booleanos (“AND”, “OR”) y términos MESH para obtener la informacion requerida, y se hizo

uso de varios criterios de exclusion e inclusion los cuales se muestran adelante.
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Criterios de inclusion:

- Métodos de difusion de disco, método de Kirby Bauer, susceptibilidad antimicrobiana,
mecanismos de resistencia en Acinetobacter/calcoaceticus baumannii complex, fenotipos de
resistencia mas comunes y pruebas fenotipicas de identificacion de mecanismos de resistencia.
- La informacion fue tomada de bases de datos bibliograficas como PubMed, Scopus,
Scielo, Science Direct, Scielo, ResearchGate, asi como de otras fuentes de informacion como
guias internacionales y repositorios de universidades, cumpliendo con criterios como fecha de
publicaciéon, con un rango de 10 afios y relevancia de articulos sin importar su afio de
publicacion, texto completo, titulos, resumen e introduccién (Tabla 2).

- El idioma en la busqueda incluyo fuentes en inglés y espafiol.

Criterios de exclusion:
- La bibliografia utilizada debia entrar en un rango de 10 afios desde su publicacion a
excepcion de s

- documentos con informacion muy relevante.

Tabla 2.

Bases de datos bibliograficas
Base de datos URL
PubMed https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/
Scielo https://scielo.org/es/
Scopus https://www.scopus.com/
Sciencedirect https://www.sciencedirect.com/
Elsevier https://www.elsevier.com/
ResearchGate https://www.researchgate.net/
Redalyc https://redalyc.org/

Sociedad  Espafiola de  Enfermedades https://seimc.org/

Infecciosas y Microbiologia Clinica (SEIMC)

Clinical and Laboratory Standards Institute https://clsi.org/
(CLS))
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https://seimc.org/
https://seimc.org/

Organizaciéon Panamericana de la Salud https://www.paho.org/es
(OPS)

European Committee on Antimicrobial https://www.eucast.org/
Susceptibility Testing (EUCAST)

Fuente: Autoria propia

- Actividad 3: Recopilar normas y criterios estandarizados de guias emitidas por
organismos internacionales como el CLSI y publicaciones relacionadas.

Posteriormente, se realizo la verificacion y recopilacién de normas y criterios internacionales
con respecto a la lectura interpretativa del antibiograma, basandose en guias como el EUCAST
y CLSI.

- Actividad 4: Redactar de forma clara y concisa los resultados que arroje esta
investigacion en el capitulo centrado en el Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex.
Se armonizé la informacion documental emitida por organismos internacionales sobre normas
y criterios para la lectura interpretativa del antibiograma en el Acinetobacter
calcoaceticus/baumannii complex posteriormente se dio la redaccion de los primeros borradores

de las diferentes secciones implementadas en el documento.

5.2.  Componente 2

- Actividad 5: Seleccionar la informacion relevante sobre los mecanismos de resistencia
en el Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex y protocolos para su identificacion
fenotipica.

En este apartado se procedié a detallar las técnicas fenotipicas para la identificacion de
mecanismos de resistencia en el Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex,
seleccionando informacién fundamental sobre dichos mecanismos y evaluando los protocolos
para su posible identificacion fenotipica. En Acinetobacter spp., los mecanismos de resistencia

mas relevantes y frecuentemente encontrados en este género se pueden observar en la Tabla 3.
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Tabla 3.

Mecanismos de resistencia en el Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex

Mecanismos de resistencia enzimaticos betalactamasas

Clase Nombre Tipos
Clase A - TEM, SHV, CTX-M, GES, SCO, PER
Clase B Metalobetalactamasas IMP, IMP-1, IMP-2, IMP-4, IMP-5, IMP-6,

IMP-8, IPM-11, IMP-19, IMP-24, VIM,
VIM-1, VIM-3y VIM-11, y SIM

Clase C Cefalosporinasa  derivada de AmpC

Acinetobacter

Clase D Oxacilinasas OXA, OXA-23, OXA24/40, OXA-51 y
OXA-58

Otros mecanismos de resistencia

Enzimas modificadoras de aminoglucésidos Mecanismos de resistencia no enzimaticos

Acetiltransferasas Bombas de Expulsion a multiples farmacos

Adeniltransferasas Defectos de permeabilidad

Fosfotransferasas Alteracion del sitio diana

Fuente: Datos obtenidos de Zurita (2015) y Kyriakidis et al. (2021).

- Actividad 6: Complementar la informacion obtenida con recursos visuales explicativos
para una mejor comprension de las técnicas fenotipicas.

La informacién fue complementada mediante el uso de recursos visuales explicativos para la
disposiciéon de discos de antimicrobianos en Acinetobacter spp., y la identificacion de sus
mecanismos de resistencia mas importantes. Ademas, se incluyo ejemplos graficos de pruebas
complementarias como Etest MBL, test de EDTA, la prueba de represion de carbapenémicos y
el test de Hodge con el fin de identificar la produccion de enzimas carbapenemasas, ya que, su
identificacion es fundamental en Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex.

- Actividad 7: Expresar la informacion recopilada en el capitulo referente al

Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex.
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Se procedi6 a expresar toda la informacion recopilada en conjunto con imégenes digitalizadas
de la disposicién de discos, diferentes fenotipos encontrados y pruebas complementarias para

la lectura interpretativa del antibiograma en el Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex.

5.3.  Componente 3

- Actividad 8: Ordenar la informacion recopilada segin los temas definidos para el
capitulo. En este apartado se procedié a estructurar el formato final del capitulo para la lectura
interpretativa del antibiograma en Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex, ordenando
la informacidn recopilada segun los puntos previamente definidos para el capitulo.

- Actividad 9: Redactar la informacion y complementarla con las ilustraciones. La
informacion final fue complementada con los diferentes recursos visuales digitalizados, acerca
de la disposicidn de discos en el complejo, mecanismos de resistencia mas importantes, pruebas
complementarias y diagramas de identificacion de los posibles fenotipos de resistencia que
pueden llegar a presentarse.

- Actividad 10: Realizar la lectura y correccion de estilo. Finalmente, se procedio a
realizar la lectura y comprobacion del estilo final del capitulo y presentar su version final
aprobada y revisada por el tutor.

- Actividad 11: Presentar el capitulo aprobado y finalizado.
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5.4. Matriz de Marco Légico

Tabla 4.
Matriz de marco légico
Niveles de 7 - - - - - -7
o Resumen légico horizontal Indicador Medios de verificacion Supuestos
objetivos
Promover la correcta lectura
interpretativa del antibiograma
que aporte con informacion A marzo del 2022, el » -Divulgacion cientifica
S ) Evaluacion de las )
epidemiologica, control de 100% del libro para la o ) exitosa.
) ) o ) ) ] actividades mediante el o )
Fines calidad y criterios estandarizados lectura interpretativa del -Distribucidén del libro

para su aplicacion en los
laboratorios de microbiologia
clinica de mediana y alta

complejidad del Ecuador.

antibiograma se habra

culminado.

desarrollo de una matriz

de desempefio.

a los laboratorios de

microbiologia clinica.
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...continua

Disefiar un capitulo centrado en
la lectura interpretativa del
antibiograma fundamentada en

los criterios de discernimientos

-A octubre del 2021, el
100% de los temas a tratar

en el capitulo del libro serén

-Verificacion del
correcto desempefio de
los equipos

automatizados.

) ) definidos. Documento con el -Abastecimiento
. internacionales y a la o . o ]
Propdsito o ] disefio del capitulo del &ptimo de reactivos e
identificacion de mecanismos de ] ) ) )
] ) -A enero del 2022, el libro culminado. insumos necesarios.
resistencia a antibiéticos en el )
) disefio del capitulo se -Infraestructura
Acinetobacter .
) By habra completado en un adecuada  de  los
calcoaceticus/baumannii )
100%. laboratorios de
complex ] ] .
microbiologia clinica.
1. Armonizar la
informacion documental emitida A octubre del 2021 la Lista de verificacion
por organismos internacionales informacion contenida en que incluya normas y
sobre normas y criterios parala la  documentaciébn de criterios seleccionados -Participacion activa en
lectura interpretativa del organismos para la lectura del la busqueda de
Componentes  antibiograma en el internacionales estara antibiograma emitidos informacidn relevante.

Acinetobacter
calcoaceticus/baumannii

complex

definida y estructurada en
un 100%.

por organismos

internacionales.
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...continua

2. Detallar las técnicas
fenotipicas para la identificacion
de mecanismos de resistencia en
el Acinetobacter

calcoaceticus/baumannii

A diciembre del 2021 las
técnicas fenotipicas para
identificacion de
mecanismos de resistencia
estaran descritas en un

100% en el capitulo del

Lista de verificacién de
los mecanismos de
resistencia en el
Acinetobacter

calcoaceticus/baumann
ii complex con sus

respectivas técnicas de

-Capacitacioén del
personal.
-Capacidad resolutiva

de cada laboratorio de

microbiologia clinica.

complex ) identificacion
libro. .

fenotipica

estandarizadas.

Observaciones y

recomendaciones  de
3. Estructurar el formato o o
) i lectores especializados -Accesibilidad al
final del capitulo para la lectura -A enero del 2022, el

interpretativa del antibiograma
en el Acinetobacter

calcoaceticus/baumannii

formato final del capitulo
del libro se completara en
un 100%.

en la lectura
interpretativa del
antibiograma en

Acinetobacter

sistema de salud.
-Promocion de la salud.
-Regulacién de la venta

de antibidticos.

complex.
calcoaceticus/baumann
ii complex
Actividades Presupuesto Medios de verificacion Supuestos
COMPONENTE 1 $ 1380,00
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1.1. Definir los contenidos que seran descritos en el

capitulo del libro.

0,00

1.2. Realizar una busqueda bibliografica de
informacion sobre la lectura interpretativa del
antibiograma en el Acinetobacter

calcoaceticus/baumannii complex.

450,00

1.3. Recopilar normas y criterios estandarizados de
guias emitidas por organismos internacionales

como el CLSI y publicaciones relacionadas.

900,00

1.4. Redactar de forma clara y concisa los resultados
que arroje esta investigacion en el capitulo centrado
en el Acinetobacter calcoaceticus/baumannii

complex.

30,00

-Lista de temas que
seran tratados en el

capitulo.

-NUmero de guias o
normas de organismos
internacionales (CLSI,
EUCAST y SFM).

-NUmero de
documentos
recuperados de la

revision bibliogréfica.

-Libre accesibilidad a
la informacion

requerida.

-Participacion activa en
la busqueda de

informacion relevante.

COMPONENTE 2

$ 325, 00

2.1. Seleccionar la informacidn relevante sobre los
mecanismos de resistencia en el Acinetobacter
calcoaceticus/baumannii complex y protocolos para

su identificacion fenotipica.

150,00

2.2. Complementar la informacién obtenida con
recursos visuales explicativos para una mejor

comprension de las técnicas fenotipicas.

87,50

-NUmero de bases de

datos.

-NUmero de articulos.

-NUmero de libros.

-Capacitacion del

personal.

-Capacidad resolutiva
de cada laboratorio de
microbiologia clinica.

continua...
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...continua

2.3. Expresar la informacion recopilada en el

capitulo referente Acinetobacter $ 87,50
calcoaceticus/baumannii complex.
COMPONENTE 3 $ 189,30
3.1. Ordenar la informacion recopilada segin los $ 0.00 -NUmero de
temas definidos para el capitulo. ’ ilustraciones .
i _ -Regulacion de la venta
3.2. Redactar la informacion y complementarla con .
$ 87,50 ) o de antibioticos.
las ilustraciones. -Numero de ediciones
3.3. Realizar la lectura y correccion de estilo. $ 87,50 o
] o -Accesibilidad al
-Numero de péginas del
) sistema de salud.
capitulo
3.4. Presentar el capitulo aprobado y finalizado. $ 14,30 »
) -Promocion de la salud.
-Formato  final  del
capitulo
TOTAL DEL PROYECTO $1894,30

Fuente: Autoria propia
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5.5.
Tabla 5.

Matriz de Resultados

Indicadores de resultados

Matriz de resultados

Obijetivo del Proyecto

Promover la correcta lectura interpretativa
del antibiograma que aporte con informacion
epidemioldgica, control de calidad y criterios
estandarizados para su aplicacion en los
laboratorios de microbiologia clinica de

mediana y alta complejidad del Ecuador.

Objetivo general

Disefiar un capitulo centrado en la lectura
del

los

interpretativa antibiograma

fundamentada en criterios  de
discernimientos internacionales y a la
identificacién de mecanismos de resistencia
a antibidticos en Acinetobacter

calcoaceticus/baumannii complex

Indicador de resultados

Meta

Componente 1. Armonizar la informacion documental emitida por organismos internacionales sobre

normas Yy criterios para la lectura interpretativa del

calcoaceticus/baumannii complex.

antibiograma en el Acinetobacter

1.1. Definir los contenidos que seran descritos en el

) ) 100%
capitulo del libro.
1.2. Realizar una busqueda bibliografica de
informacion sobre la lectura interpretativa del
L ] 100%
antibiograma en el Acinetobacter
calcoaceticus/baumannii complex.
1.3. Recopilar normas y criterios estandarizados de
guias emitidas por organismos internacionales como 100%

el CLSI y publicaciones relacionadas.
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...continua

1.4. Redactar de forma clara y concisa los resultados
que arroje esta investigacion en el capitulo centrado en

el Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex.

100%

Componente 2. Detallar las técnicas fenotipicas para la identificacion de mecanismos de resistencia

en el Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex

2.1. Seleccionar la informacion relevante sobre los
mecanismos de resistencia en el Acinetobacter
calcoaceticus/baumannii complex y protocolos para

su identificacion fenotipica.

100%

2.2. Complementar la informacién obtenida con
recursos visuales explicativos para una mejor

comprension de las técnicas fenotipicas.

100%

2.3. Expresar la informacion recopilada en el capitulo
referente al Acinetobacter calcoaceticus/baumannii

complex.

100%

Componente 3. Estructurar el formato final del capitulo para la lectura interpretativa del antibiograma

en el Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex.

3.1. Ordenar la informacion recopilada segun los

o ) 100%
temas definidos para el capitulo.
3.2. Redactar la informacion y complementarla con las
. . 100%
ilustraciones.
3.3. Realizar la lectura y correccidn de estilo. 100%
3.4. Presentar el capitulo aprobado y finalizado. 100%

Fuente: Autoria propia
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6. RESULTADOS OBTENIDO POR EFECTO DEL PROYECTO

6.1. Componente 1

Como resultado obtenido en el primer componente se dio la armonizacion de la informacion
documental emitida por organismos internacionales sobre normas y criterios para la lectura
interpretativa del antibiograma en Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex, mediante
la realizacion de las diferentes actividades definidas previamente en la matriz de marco ldgico,
las cuales constaban en: definir los contenidos que seran descritos en el capitulo del libro, el
cual esta dividido en 7 secciones, incluyendo referencias bibliogréficas (Figura 4); realizar una
busqueda bibliografica de informacion sobre la lectura interpretativa del antibiograma en el
Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex; recopilar criterios estandarizados de guias
emitidas por organismos internacionales, publicaciones relacionadas y redactar de forma clara
y concisa los resultados que arroje esta parte de la investigacion en el capitulo centrado en

Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex.
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Figura 10.

Tabla de contenidos del capitulo.
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Se realiz6 una busqueda bibliografica de informacion sobre la lectura interpretativa del
antibiograma en el Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex, tomando en cuenta el
campo de estudio de bacteriologia clinica con respecto a la lectura interpretativa del
antibiograma en el Acinetobacter calcoaceticus/ baumannii complex. Fueron utilizados los
diferentes criterios de exclusion e inclusion descritos, asi como el uso de operadores booleanos,
palabras clave y truncadores para la busqueda bibliografica, como resultado se obtuvo un total
de 96 referencias bibliogréficas entre toda la informacion recopilada. En la Figura 5 se puede
observar un diagrama de las diferentes fuentes de informacidn obtenidas para la realizacién del
proyecto. En anexos se puede encontrar una matriz de tabulacion de informacién con las
referencias bibliograficas, palabras clave, criterios de busqueda, afio, revista de publicacion,

etc., la cual se realizd con la informacion obtenida de las diferentes bases de datos utilizadas,
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evidenciandose que la mayor parte de la informacion recopilada corresponde a bases de datos
como Pubmed. Y posteriormente se dio a la redaccion del primer borrador correspondiente al

capitulo.

Figura 13.

Diagrama de fuentes de informacion
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Fuente: Autoria propia

6.2. Componente 2

Los resultados obtenidos en el segundo componente se basaron en la realizacion de las
actividades del mismo, las cuales constaban en: Seleccionar datos relevantes sobre los
mecanismos de resistencia en Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex y protocolos
para su identificacion fenotipica, complementar con recursos visuales explicativos para una
mejor comprensiéon de las técnicas fenotipicas y expresar la informacion recopilada en el

capitulo referente al Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex.

Se utiliz6 la informacion posteriormente obtenida en el componente 1, adicional a esto se
complemento con imégenes disefiadas por el autor del capitulo y digitalizadas por la arquitecta
Martha Garcia para una mayor compresion del lector, el total de las ilustraciones presentadas
en el capitulo se encuentra en la Tabla 6 y el resultado de las ilustraciones digitalizadas en la

Figura 6.
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Tabla 6.

Total de ilustraciones incluidas en el capitulo

Figuras de colonias en Agar 2
Figuras de antibiogramas con disposicion de discos 2
Figuras para deteccion de mecanismos de resistencia 13
Total de figuras 17

Fuente: Autoria propia

Figura 16.
llustraciones digitalizadas del antibiograma y medios de cultivo incluidas en el capitulo

ONFIDENCIACONFIDENCIBCONFIDENCI

ONFIDENCIAMCONFIDENCI
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6.3. Componente 3

Finalmente, fue estructurado el formato final del capitulo para la lectura interpretativa del
antibiograma en Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex (Figura 7), el cual consta de
6 secciones con un numero total de 68 paginas excluyendo bibliografia. Ademas, el contenido
estad conformado por figuras, diagramas, algoritmos y tablas que complementan las secciones

del mismo los cuales se pueden observar en la Figura 8.

Figura 19.
Resultados del disefio final del capitulo.

Fuente: Autoria propia.
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Figura 22.

Figura 5.
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Resultados de los diagramas incluidos en el capitulo

Figura 4.

Diagrama de identjficacion presuntiva de Acinetobacter sop.
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Respecto a la determinacion, interpretacion de la susceptibilidad antimicrobiana y disposicion

de discos antibioticos, en la Tabla 7 se puede encontrar la seleccion de discos segun el CLSI

para paneles antibioticos los cuales se consideran apropiados para ensayar e informar en

Acinetobacter spp.

Tabla 7.

Farmacos para la determinacion de perfiles de susceptibilidad antibiética en Acinetobacter

spp.
Grupo Antibiético Antibidtico Siglas Contenido en disco
Penicilinas Piperacilina PIP 100 ug
Ampicilina-
SAM  10/10 ug
sulbactam
) o Piperacilina-
Agentes Combinados betalactdmicos TZP  100/10 ug
tazobactam
Ticarcilina-
TIM  75/10 ug
clavulanato
Ceftazidima CAZ 30ug
) Cefepima FEP  30ug
Cefemas Incluyendo cefalosporinas I, |1, i
iy IV Cefotaxima CTX 30ug
y
Ceftriaxona CRO 30ug
Cefiderocol FDC 30ug
Doripenem DOR 10ug
Carbapenémicos Imipenem IPM 10 ug
Meropenem MEM 10 ug
Gentamicina GM 10 ug
) o Tobramicina ™ 10 ug
Aminoglucdsidos _
Amikacina AN 30 ug
Netilmicina NET -
Doxiciclina DO 30 ug
Tetraciclinas Minociclina Ml 30 ug
Tetraciclina TE 30 ug
Fluoroquinolonas Ciprofloxacina CIp 5 ug
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Levofloxacino LVX 5ug
Gatifloxacina GAT 5ug

i Trimetoprim-
Antagonista de la via del folato SXT  1,25/23,75 ug
sulfametoxazol

Nota: Antimicrobianos aprobados por el CLSI para ensayar e informar en Acinetobacter spp.
Datos obtenidos de CLSI (2022)

En las Figuras 9 y 10 se puede observar ejemplos de disefios preliminares de disposicion de
discos en el antibiograma para la identificacion de ciertos mecanismos de resistencia en

Acinetobacter baumannii para antibioticos betalactamicos y no betalactdmicos.

Figura 25.
Disposicion de discos antibioticos placa 1 Acinetobacter baumannii- Betalactamicos

Nota: CAZ, ceftazidima; FEP, Cefepima; IPM, Imipenem; TIC, ticarcilina; TCC, Ticarcilina
clavulanico. Disposicion de discos de antibidticos betalactdmicos para la evaluacion de

fenotipos de resistencia en Acinetobacter baumannii.
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Figura 28.
Disposicidn de discos antibidticos placa 2 Acinetobacter baumannii- no betalactamicos

Nota: Aminoglucosidos: AN: amikacina; GM: gentamicina; TM: tobramicina; Quinolonas:
CIP: ciprofloxacino; LVX: levofloxacino. Disposicion de discos de antibidticos no

betalactamicos para la evaluacion de fenotipos de resistencia en Acinetobacter baumannii.
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7. CONCLUSIONES

Una vez finalizado el proyecto se obtuvo como resultado el capitulo basado en la “Lectura
interpretativa del antibiograma en el Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex”, con el
proposito de ayudar a la correcta identificacion de mecanismos de resistencia antimicrobiana y
el correcto uso de farmacos en paneles de pruebas de susceptibilidad antibidtica en los

laboratorios de microbiologia clinica.

El capitulo realizado cuenta con los respectivos elementos para la rapida compresion e
interpretacion del antibiograma en Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex, mediante
la armonizacién documental de las diferentes guias internacionales para el correcto uso y
disposicion de discos antibidticos en la determinacién de los posibles mecanismos de resistencia

presentes en este complejo, haciendo uso del méetodo de Kirby Bauer o difusion en disco.

La interpretacion del antibiograma requiere de varias caracteristicas especificas tales como:
epidemiologia local, disposicién de discos antimicrobianos, conocimiento previo de los
mecanismos de resistencia presentes en el género o especie bacteriana, las cuales hagan menos
compleja la identificacion de los posibles fenotipos de resistencia, la finalidad de implementar
este capitulo es facilitar el proceso de interpretacion de pruebas de susceptibilidad
antimicrobiana, asi como el correcto reporte de resultados en el Acinetobacter
calcoaceticus/baumannii complex, a nivel de los laboratorios de microbiologia clinica en el

Ecuador.
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8. RECOMENDACIONES

Una vez finalizado el proyecto de la “Lectura Interpretativa del Antibiograma en Acinetobacter

calcoaceticus baumannii complex ” es importante tomar en cuenta ciertas recomendaciones:

A pesar de que el test de difusion de disco en agar Miller Hilton o método de Kirby Bauer es
accesible para todos los laboratorios, sean de alta o baja complejidad, es necesario personal
capacitado para su realizacion e interpretacion, ya que, el uso incorrecto del método puede
terminar en reportes de falsa sensibilidad o resistencia.

Se recomienda utilizar los diferentes discos antimicrobianos basandose en las normativas de
organismos nacionales pertinentes al momento de realizar el antibiograma y hacer uso de otros
métodos como CMI concentracion minima inhibitoria para la identificacion del perfil de
susceptibilidad en este complejo siempre y cuando haya la disponibilidad, debido a que puede

aportar con mas confiabilidad.

Es factible realizar nuevos estudios de tipo experimental que permitan comprobar los diferentes
fenotipos de resistencia que surjan en el complejo, asi como hacer uso de métodos moleculares
para la identificacién definitiva de los fenotipos de resistencia que pueda presentar
Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex, dado que, varios mecanismos de resistencia
pueden trabajar en conjunto para expresar un fenotipo de multirresistencia lo cual dificulta su

identificacion a nivel fenotipico.

Finalmente, de no contar con técnicas moleculares o de protedmica para la identificacion a nivel
de especie bacteriana en este complejo, su reporte debe hacer alusién a la identificacion de
Acinetobacter calcoaceticus/baumannii complex, debido a que las especies que lo integran son
fenotipicamente indiferenciables.
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