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llll -Resolucion de conceptos criticos”

- 1) Espectro de actividad de los nuevos antimicrobianos para BGNs

- 2) Metodologias disponibles para evaluacion de la sensibilidad de
nuevos antimicrobianos

- 3) Principales mecanismos de resistencia

MALBRAN



N ACTIVIDAD DE NUEVOS ANTIBIOTICOS
BETA-LACTAMICOS PARA BGN MDR

A. baumannii
carbapenem- | S. maltophilia
resistente

P. aeruginosa
DTR

Ceftolozano
Tazobactam

Ceftazidima avibactam

Imipenem relebactam

Meropenem
vaborbactam

Aztreonam Avibactam

Cefiderocol

En verde se representa sensibilidad >90%, en amarillo sensibilidad entre el 50% y el 90%;y en
rojo representa la resistencia intrinseca o sensibilidad <50%.

Modificado de Tamma P et al, J Ped Infect Dis 2019



- METODOLOGIAS PARA LAS PRUEBAS SENSIBILIDAD A
NUEVOS ANTIMICROBIANOS

CEFTAZIDIMA CEFTOLOZANO CEFIDEROCOL
AVIBACTAM TAZOBACTAM ETB, PAE y ACI
ETB, PAE ETB. PAE
CIM en medio liquido
CIM en medio liquido o sélido  CIM en medio liquido o sélido Difusién con discos
Difusion con discos Difusion con discos CIM por epsilométria (P.
CIM por epsilométria CIM por epsilométria aeruginosa)
Sistemas automatizados Sistemas automatizados
Discrepancias en carga de discos entre CLSI Automatizados y tiras no disponibles en Requerimiento de ID-CAMHB
y EUCAST todos los paises

Falta de reproducibilidad de de

Zonas de inhibicion con incertidumbre que ey L s e I B

requieren CIM (ATU) Zonas de inhibicién con
. ) ) ) incertidumbre que requieren CIM
Automatizadosy tiras no disponibles en (ATU)

todos los paises
Efecto inoculo



P
AZTREONAM CEFIDEROCOL

MECANISMO RELE AM AVIBACTAM
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BLEE tipo CTXM
BLEE tipo PER
Carbapenemasa clase A

S5 GIL QL G §

Carbapenemasa clase B
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Carbapenemasa clase D
_ Mutante de KPC-2/3
[ BLEE tipo PER

DTR oprD®*'+ Hiper MexAB
 Acinetobacter CRAB

S. malthophilia
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B. cepacia complex
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Achromobacter spp.

< sensibilidad >90% v sensibilidad 50-90% sensibilidad < 50%




ENTEROBACTERIAS:
MECANISMOS DE
RESISTENCIA a
ATM+AVI

Asll, AAC 2015 . Shields R, AAC 2016, Shields R, AAC 2017, Ruggiero M, AAC 2017, Zhang Y, AAC 2017, Davido, AAC 2017, Marshall, AAC 2017. Shields R, AAC 2018,
Grgory C, ICHE 2018, Ruggiero M, AAC 2019, Galan. L CMI 2019, Mueller L, AAC 2019, Poired L, AAC 2020, Pasteran F, ECCMID 2020. Siglang Niu, JAC 2020, Voulgari E, EuroSur 2020, Min Xu, CMWI 2021



U Cefiderocol

e

Porin channels or

other catecholate

siderophore receptor

ABC transporter

ExbD TonB ExbB

ExbD TonB ExbB

TonB system

TonB system

NDM

DOI: 10.1128/spectrum.00084-22

Resistant isolate
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LARACFDC
INVOLUCRA
MULTIPLES GENES

- MUTACIONES,
INSERCIONES
O DELECIONES
EN LOS SISTEMAS DE
TRASNPORTE DE
HIERRO O SUS
REGULADORES:
CirA
TonB-ExbB-ExbD
PiuA, pirA, fiuA

- MODIFICACIONES
EN PBP-3 (fstl)

- BETALACTAMASAS

ASOCIADAS A
RESISTENCIA:
PER - —
SHV-12 ExbD TonB ExbB o 9 | 0 ExbD TonB ExbB
mutKPC TonB system o TonB system
mutPDC o

Peng Lan

Hiper NDM-5 Susceptible isolate Resistant isolate DOI: 10.1128/spectrum.00084-22
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