Comunicacion Breve

Evaluacion de la elucion de sensidiscos para la determinacion de susceptibilidad
a colistin en bacilos gramnegativos multi-resistentes

Evaluation of sensi-disk elution for colistin susceptibility determination in multidrug resistant

gramnegative bacilli

Matias Jofré', Boris Barrera?, Francisco Silva® y Liliana Berrocal’

"Laboratorio de Microbiologia Molecular, Facultad de Medicina y Facultad de Odontologia, Universidad Finis Terrae.

2Laboratorio Clinico, Unidad de Microbiologia, Hospital Clinico de la Universidad de Chile.

Financiamiento: Proyecto CAl Dra. Liliana Berrocal, financiado por la Direccion de Investigacion, Postitulo y Publicaciones de la Universidad Finis Terrae.

Conflicto de Intereses: Ninguno.

Recibido: 3 de agosto de 2019 / Aceptado: 14 de enero de 2020

Resumen

Utilizando cepas clinicas de bacilos gramnegativos multi-resistentes
(MDR), comparamos las CIM obtenidas de la microdilucion en caldo, el
método de referencia y el método de elucion de sensidiscos. Encontra-
mos que, con la excepcion de A. baumannii, los resultados fueron muy
similares. El método de elucion de sensidiscos podria ser una buena
alternativa y confiable para la determinacion de la resistencia a colistin.

Palabras clave: Resistencia a colistin; microdilucion en caldo;
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Introduccion

ctualmente, el aumento de infecciones causadas por bacilos

gramnegativos multi-resistentes ha incrementado el uso de colistin

como ultima alternativa terapéutica'. El método de referencia para
determinar la susceptibilidad a este antimicrobiano es la microdilucion
en caldo; sin embargo, resulta costosa y poco practica en los laboratorios
clinicos. Por otro lado, los sistemas automatizados, la difusion en agar y
los test de gradientes han mostrado una falsa susceptibilidad producto de
las caracteristicas quimicas del colistin?®. De modo que se requiere con
urgencia estandarizar una metodologia alternativa, confiable y factible de
implementar como técnica de rutina.

Esta comunicacion tiene como objetivo informar acerca del uso del
método de elucion de sensidiscos*, como alternativa para la determinacion
de susceptibilidad a colistin en bacilos gramnegativos multi-resistentes de
relevancia clinica.
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Abstract

Using clinical strains of multidrug resistant (MDR) Gram negative
bacilli, we compared MICs obtained from both broth microdilution,
the reference method, and sensi-disk elution method. We found that,
with A. baumannii exception, results were very similar. Sensi-disk
elution method could be a good and reliable alternative for colistin
resistance determination.

Keywords: Colistin-resistance; broth microdilution; sensi-disk
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Metodologia

Se les determind susceptibilidad a colistin a 48 cepas de bacilos gram-
negativos multi-resistentes (MDR)® provenientes de pacientes internados
del Hospital Clinico de la Universidad de Chile, mediante el método de
elucion de sensidiscos, y se compar6 con la microdilucion en caldo (método
in house) tal como se ha reportado con anterioridad®, utilizando los puntos
de corte indicados por CLST 2018".

Para la elucion de sensidiscos, nos basamos en la metodologia descrita
por el Laboratorio de Medicina de la UCLA, California, E.U.A.*.

Resultados

De 48 cepas analizadas (43 enterobacterias, tres Pseudomonas aeru-
ginosa, dos Acinetobacter baumannii), mediante el método de elucion de
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sensidiscos, se obtuvieron 42 susceptibles y cuatro resistentes, obteniendo
46 resultados coincidentes con el método de microdilucion (95,8% de
concordancia categdrica), con concentraciones inhibitorias minimas (CIM)
similares. Empleando la técnica de referencia, se obtuvieron 42 susceptibles
y seis resistentes a colistin, de las cuales una correspondia a Enterobacter
hormaechei (CIM 4 pg/ml), una a Enterobacter cloacae (CIM > 16 pg/ml),
una a Serratia marcescens (CIM > 16 pg/ml), una a Klebsiella pneumoniae
(CIM > 16 pg/ml) y dos a A. baumannii (CIM 4 pg/ml). Estas ultimas
fueron las cepas discordantes (falsas sensibles) que generaron un 4,2% de
errores muy mayores, mientras que no hubo errores menores (puesto que
no existe la categoria de sensibilidad intermedia para colistin) ni mayores
(pues no hay falsas resistentes). Se obtuvo un valor de sensibilidad para la
deteccion de susceptibilidad y resistencia de 100% cuando se excluyeron
estas dos cepas de A. baumannii y de 67% con el total. Por otra parte, la
especificidad obtenida para este mismo fin fue de 100% en todos los casos.

Discusion

La elucion de sensidiscos resulto ser confiable para la determinacion
de susceptibilidad a colistin en bacilos gramnegativos de la familia Ente-
robacteriaceae y Pseudomonas, ya que mostré una elevada sensibilidad
y especificidad tal como se ha reportado previamente para bacilos gram-
negativos multi-resistentes*!°. Sin embargo, éste no fue concluyente para
A. baumannii, 1o que se relaciona con su falsa resistencia frente a colistin®
y con los errores muy mayores observados en nuestra investigacion, por
lo que se requiere hacer un estudio con un mayor numero de cepas de
este tipo. Cabe mencionar que hemos evaluado otros métodos de estudio
como el Rapid Polymyxin NP, pero este no es aconsejable ya que, a
pesar de su elevada sensibilidad y rapidez, entrega una cantidad excesiva
de falsos positivos (resultados no mostrados) y sélo se puede aplicar para
Enterobacteriaceae.

Por otro lado, la elucién de sensidiscos permite la obtencion de una
CIM aproximada, lo cual es particularmente 1til a la hora de evaluar el
régimen de dosis requeridas por el paciente. Ademas, se ha reportado que
al suplementar el medio Mueller-Hinton ajustado a cationes con EDTA,
se puede evaluar la resistencia a colistin mediada por plasmidos'®, lo cual
es relevante para la transferencia entre patdgenos. También cabe destacar
que tiene menor costo y es moderadamente laborioso en comparacion
al método de referencia, lo que posibilitaria su implementacion en el
diagnostico clinico.

En conclusion, la técnica de elucion es aconsejable para determinar la
susceptibilidad a colistin de bacterias de la familia Enterobacteriaceae y
Pseudomonas.
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