. Resistenciassa:antimicroldianes

José Maria Molero Garcia

Grupo de enférmedddésdnfeeciosas

S®Ma MFyC semFYC, SolaMRyC






Resistenciacideé lhneumococo

Betalactamicos
Macrolidos

Fluorquinolonas

|



Resistenciazasantibioticosidedos prineipales
microorganismos respiatorios

Penicilina 0,9-25%* 15,7 % 88-100%
Amoxicilina 0 1-5%*

Amox-Clavul 0 1-4%* 0,1% 0
CefuroximaAx 0 20-30% 0 0
Eritr/ClarAzitr 19.4% Eritro/Claritr 0
JosaMidecam 9% 25-35% 20-30% 0

Resto< £5%

Clindamicina 10% 0
Telitromicina 5% <1% 0 0
LevoMoxiflox 0 <1% 0 0

[*] Dosis altas de amoxicilina

Estudios faringocat [2007], Skar [2005], Sauce -4[ 2006].
Oteo J. J Antimicrobial Chemotherapy 2001. 47,218
Oteo J. Enferm Infecc Microbiol Clin. 2003: 21(1912



Actividad in vitro frente a Streptocococuspneumoniae

en Espafia

Penicilina(oral) 77.1
Penicilina(parentera) 99.8
Ampicilina 93.4
Amoxicilinaclavul 04.8
Cefuroximaaxetilo 04.5
Cefaclor 79.1
Eritromicina 78.9
Claritromicina 78.2
Azitromicina 77.6
Ciprofloxacino 97.0
Levofloxacino 97.6

PérezTralleroE, et al AntimicrobAgentsChemothe201054:2953 9.

22.0
0.2
NA
4.0
4.3
2.0
0.9
1.6
NA
1.9

0.9 )
0.0@ )
1,58)

12¢)
1.3

19.0
21.1
20.9
20.8
2.2
0.5

0.06,0.121,J ¥
Wh T Jn
J Y
Wh T h J
[ Xh Wh
[ Xh Wh
P8W¥WYh &8
P8WYYh &8
®8Yh Xh
J X
Wh T h J

-

A



Neumococo.
Evolucion dellas tesistenciasSAUCE!I'W

Evolucion de resistencias

PNC Intermedic
—PNC Resistente
— Eritromicina

Ciprofloxacino




Neumococo.-Factores«de-=riesge de
cepasrresisientes a-lactamicos

Ya
Ya
Ya
Ya
Ya
Ya
Ya
Ya
Ya
Ya
Ya

Edad > 65 afnos

Exposicion a nifios < 5 afios, procedentes de guarderias
Tratamiento reciente con betalactamicos (3 meses)
Tratamientoesteroideo3 meses antes

Inmunosupresion

Alcoholismo

Sospecha de aspiracion

Presencia de 2 6 mas comorbilidades (EPOC, ICC, VIH)
Institucionalizado / asistencia a centro de dia
Hospitalizacion reciente

Episodio de neumonia durante el aflo previo (presentacion grave
de la neumonia)



Neumoceoco.FResistencia alaMacrolidos

Asociacion entre resistencia a MACROLIDOS y
disminucion de la sensibilidad a PENICILINAS

Neumococo S I R
S. pneumoniae susceptible arPNC

Eritromicina 84 16
Azitromicina 84 16
S. pneumoniae Sensibilidad lintermedia arPNC

Eritromicina 52.7 0 47.3
Azitromicina 52.7 | 2.8 | 445
S. pneumoniae resistente a PNC

Eritromicina 5.7 O 48.3
Azitromicina 5.7 O 48.3

Oteo J. J Antimicrobial Chemotherapy 2001. 47,215-218




Factoresdde iriesgo«<deeumococoresistentes:-a
macrolidoes

Situacion Factores dderriesgo

Neumococo Edad inferior a 5 afos

resitente a Adgquisiciénnosocomialde la NAC
Macolidos Raza blanca

Ingresos hospitalarios previos
Resistencia a la penicilina




Actividad de macrolidosfirentea
Streptococus Pneumoniaeyysaitipices

StreptococusPneumoniae
(CMI90 g/L) Penicilina Penicilina | Eritromicina | Erictromicina
sensible resistente sensible resistente
Eritromicina 0,03-1 0,03-> 64 0,03 > 64
Claritromicina <0,2 0,03- > 64 0,03 > 32
Azitromicina <1 0,1-> 64 1 > 64
Telitromicina < 0,03 < 0,06 < 0,03 <0,5
Patogenos:atipices
(CMI90 mg/L) Legionella Mycoplasma Chlamydia
pneumophila pneumoniae pneumoniae
Eritromicina 0,2 <0,01 0,25
Claritromicina 0,01 < 0,01 0,5
Azitromicina <1 < 0,01 0.5
Telitromicina 0,06 < 0,01 0,25




Factoresdde riesgo«de:patdogenas no
habitualesrresistentes

Patdgeno

Factores de Riesgo

Neumococo
resitente aFQ

Edad avanzada

Domicilio institucionalizado

Adquisicionnosocomialde la infeccion

Exposicion previa #iuoroquinolonag4 meses antes) Aislamiento
de la cepa en esputo

Resistencia a la penicilina

EPOC

Bacilos Institucionalizados en residencias
téri Enfermedad cardiopulmonar de base
ENencos #1711 OAEI EAAA (71 0EPIA jJ wq
Gram¢) Antibioterapiareciente
Pseunomona Enfermedad estructural del pulmobronquiectasiey
- Corticoterapiamantenida (10 mgprednisonddia
aeruginosa Antibioterapia de amplio espectro durante 7 dias (ultimo mes)

Malnutricidon




Ptococcuspyogenes



Actividad in vitio frente a Streptococouspyogenesen
Espaita

N=2,287 Susceptible | Intermedia | Resistencia| Punto corte
2006-07 (t g/ml)

Penicilina 0.12
Ampicilina 100 - - 0.12
Eritromicina 80.6 0.4 19.0 P8WYh ¢
Claritromicina 80.9 2.6 16.5 ®P8WYh ¢
Azitromicina 81.1 7.3 11.6 ®8Yh Xh
Levofloxacino 100 - - Wh T h J

Telitromicina: 5.8% (95% por gern ERM)

PérezTrallero E, et al. Antimicrob Agents Chemother 2040953 9.



Streptococos

Mecanismoesdier resistencia aiMacralidos

Fenotipo MLSB((gernermB)

Fenotipo M (genmefA)

Accion de lasnetilasas sobre la subunidad 23S
del ARNribosomalUnién deficiente a la
molécula diana

Alteraciones en los mecanismos de expulsion
activa o bombeo del antibiético.

Resistencia dalte nivel (CMI > 64 ug/ml).
No se vence aumentado la dosis d&crolido

Resistencia daivel bajo-intermedio.

Podria compensarse aumentando de las dosis
macrolido

del

Resistencia TOTAL cruzada a todos los
macrolidos(M), Lincosamidagl) y
estreptograminasB (SB).

ResistenciarPARCIAIMacroélidos 14 y 15 atomo
(eritro/claritro/ azitromicing

Sensibilidad Macrélidos16 atomos
(josamidecamicing, lincosamidasy
estreptograminas

No resistencia frente &etolidos

No resistencia frente &etolidos

Neumococo:580%80%
S.pyogenes 30:5%

Neumococo:110%20%
S.pyogenes 67806

Asociado a fracasos terapéuticos (neumococo

)Asociado a fracasos terapéuticos (neumococo)




Evolucionde laresistenciaa eritromicinade Str.
pyogenepor fenotipo MLSB-ercspana

Evolucion de resistencias

£159)

Eritromicina R
= [ritroR MLSB

PérezTralleroE, et al AntimicrobAgentsChemothe201054:2953 9.






Actividad in vitro frente a
Haemophilusinfluenzae en Espafia

N= 2,736 Susceptible Intermedia RENSEIEE
2006-07

Ampicilingamoxicilina 83.9

Amoxicilinaclavulanico 99.7 - 0.3
Cefuroximaaxetilo 99.3 0.6 0.1
Cefaclor 97.8 2.2 -
Claritromicina 99.3 0.7 -
Azitromicina 100 - -
Ciprofloxacino 99.8 - 0.2
Levofloxacino 99.9 - 0.1

PérezTrallero E, et al. Antimicrob Agents Chemother 2010;542953
J Antimicrob Chemother 2005 56(4)782
Richter SS. J Antimicrob Chemother. 2008;61(3)503



Evolucion de la resistencia éisemophilus

Influenzaea amoxicilina en EspandAUCE 4
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Uropatogenos.
Resistenciasddeintetés iclinico

v, E.col
C Quinolonas
C Betalactamicos
v, Todas laenterobacteriasGRAM {)
C Betalactamasasle espectro entendido




Sensibilidad de losuropatogenosidentificados a
diversos antibidticos ITU no complicada (mujeres)

784 mujeres espanolas con ITU baja no complicada, entre 18 y 65 anos

i E.coli | Proteus | Klebsiella Otras Staph. Otros Otros
studio
ARESC (n= 515) | mirabilis | pneumoniae saprophyticus| GRAM (+) | (n=14)
(n=28)| (n=415) = (n=29) (n =33)
Acido nalidixico | 73,5% | 85,7% 93,3% 91,6% NT - 100,0%
Ciprofloxacino 88,1% | 96,4% 100,0% 100,0% 100,0% 82,3% 100,0%
Fosfomicina 97,2% | 92,5% 93,3% 91,6% NT 95,2% 75,0%
trometamol
Nitrofurantoina 94,1% 0% 6,6% 33,3% 96,5% 97,0 0%
Ampicilina 35,3% | 60,7% 0% 0% 68,9% 86,6% 0%
Amoxicilina-Ac. | 77,6%a | 100,0% | 100,0% 41,6% 100,0% 92,8% 100,0%
clavulanico
CefuroximaAx. | 75,3%b | 100,0% | 100,0% 75,0% 100,0% 100,0% 50,0%
Cotrimoxazol 66,2% 57,1% 100,0% 83,3% 93,1% 84,6% 50,0%

Amoxi/Clavulanica 18,6% cepas con sensibilidad intermedid,§% cepas resistentes
Cefuroximaaxetilo: 22,9% cepas con sensibilidad intermedih,¥% cepas resistentes
NT: no se testo la sensibilidad frente a estos antibiéticos.

J.Palouet al /MedClin(Barc). 2011;136(1):%7



