Carta al Director

Martin Grados'
Susana Fernandez'
Noelia Lara?
Juan-Ignacio Alos'

enterobacterias

Utilidad de la resistencia a piperacilina/tazobactam
como factor predictor de carbapenemasa OXA-48 en

'Servicio de Microbiologia, Hospital Universitario de Getafe, Madrid, Espafia.
“Laboratorio de Referencia e Investigacion en Resistencia a Antibi6ticos e Infecciones Relacionadas con la Asistencia Sa-
nitaria, Centro Nacional de Microbiologia, Majadahonda, Madrid, Espaia.

Sr. Editor: Las enterobacterias productoras de carbapene-
masas estan expandiéndose en diversas partes del mundo, y esto
constituye una seria amenaza para la salud publica'. OXA-48 se
describié por primera vez en Espafia en el aio 2009 y ha ex-
perimentado desde entonces una diseminacion explosiva® hasta
constituirse en la carbapenemasa de mayor prevalencia en Es-
paia tal como lo demuestran distintos trabajos publicados®™*. La
rapida deteccion de esta enzima es esencial para el control de
su diseminacion. Esta se caracteriza porque hidroliza débilmente
imipenem y meropenem, y por lo tanto puede pasar desaperci-
bida en el antibiograma®. Los métodos fenotipicos basados en
el uso de discos con antibioticos suplementados con inhibidores
son muy utiles para diferenciar entre productores de carbapene-
masa de clases Ay B, pero fallan para identificar enterobacterias
productoras de OXA-48 (carbapenemasa de clase D)% La resis-
tencia a piperacilina/tazobactam es poco frecuente en entero-
bacterias. Segun un estudio reciente, la sensibilidad por difusion
con discos en agar a piperacilina/tazobactam y a temocilina eran
marcadores que excluian la presencia de OXA-48 en areas con
alta prevalencia de cepas productoras de esta enzima®, especial-
mente cuando se adopta un halo de inhibicion restrictivo para
piperacilina/tazobactam.

Nos propusimos valorar en nuestro medio, con baja pre-
valencia de OXA-48, la utilidad de la resistencia a piperacilina/
tazobactam segun los puntos de corte de EUCAST para ser uti-
lizada como factor predictor de la presencia de OXA-48 en en-
terobacterias que de manera natural no expresan AmpC. Para
ello se recolectaron consecutivamente un total de 45 cepas en el
periodo comprendido entre noviembre 2014 - noviembre 2015:
Escherichia coli: 26, Klebsiella pneumoniae: 16, Klebsiella oxyto-
ca: 1, Pantoea agglomerans: 1y Proteus mirabilis: 1. De acuer-
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do a los criterios EUCAST, todas tenian resistencia (CMI >16/4
mg/L) (n = 41) o sensibilidad intermedia (CMI > 8/4 mg/L) (n =
4) a piperacilina/tazobactam, determinadas por microdilucion
utilizando el sistema WIDER. Las cepas procedieron de muestras
clinicas diversas, tanto de pacientes ingresados como ambula-
torios. A dichas cepas se les realizd un nuevo antibiograma (por
difusion con discos en agar) con ertapenem, meropenem, imi-
penem. Ademas se utilizo la resistencia a temocilina como mar-
cador adicional de la presencia de OXA-48. Se seleccionaron los
aislados con sospecha, segun EUCAST, de tener carbapenemasas
(halos de ertapenem < 25 mm y/o meropenem < 22 mm y/o
imipenem < 22 mm)’. Se considerd para cribado un halo de te-
mocilina = 11 mm’. Las cepas que cumplieron algun requisito de
los sefalados se enviaron al Centro Nacional de Microbiologia
para la confirmacion o descarte de la presencia de OXA-48.

De las 45 cepas seleccionadas para el estudio, 7 (15,6%)
presentaron algun resultado sospechoso de carbapenemasa (6
de K. pneumoniae con halos de ertapenem < 25 mm, una de
ellas ademas con halo de imipenem < 22 mm; 1 de E. coli con
halo de imipenem < 22 mm). Dos cepas de K. pneumoniae de
las anteriores presentaron, también, halos de temocilina < 11
mm. Analizadas por PCR las 7 cepas en el Centro Nacional de
Microbiologia, se descartd la presencia de OXA-48.

Concluimos que en nuestro medio, con baja prevalencia
de enterobacterias productoras de OXA-48, y en las condicio-
nes en que se realizo el trabajo (nimero limitado de cepas),
la sensibilidad intermedia o la resistencia a piperacilina/tazo-
bactam segun los criterios de EUCAST no pueden ser utilizadas
como factores predictores de la presencia de esta enzima. Es
posible que el uso de otros criterios ayude a una mejor discri-
minacion de la presencia de OXA-48.
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