Rev Esp Quimioterap, Marzo 2005; Vol.18 (N° 1): 72-73
[0 2005 Prous Science, S.A.- Sociedad Espafola de Quimioterapia

Ponencia

Puntos de corte microbioldgicos y farmacodinamicos
en el diseno de regimenes terapéuticos
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Los resultados del estudio de sensibilidad a los antimicrobianos en el laboratorio son utilizados como guia del trata-
miento antimicrobiano (1). Los valores de las concentraciones minimas inhibitorias (CMI) o los halos de inhibicién obte-
nidos en los antibiogramas son transformados en categorias clinicas (sensible, intermedio o resistente) utilizando un siste-
ma de puntos de corte o valores criticos definidos por diferentes comités nacionales e internacionales (NCCLS, EUCAST,
MENSURA, CA-SFM o BSAC) (2-6). Estos puntos de corte se establecen en funcién de diferentes pardmetros micro-
biolégicos, farmacoldgicos y clinicos.

Los parametros microbiolégicos que definen los puntos de corte suelen estar en relacion con la distribucién de las pobla-
ciones de bacterias frente a un rango de concentraciones y la demostracién de la presencia de mecanismos de resistencia que
afectan a los antimicrobianos estudiados. La categoria “sensible” indica la pertenencia de un microorganismo a la poblacién
bacteriana que carece de mecanismos de resistencia y una elevada probabilidad de repuesta adecuada al tratamiento cuando
se administra un antimicrobiano a un paciente que tenga una infeccién por este microorganismo. Por el contrario, la categoria
“resistente” indica la pertenencia del microorganismo a la poblacién que presenta mecanismos de resistencia y la escasa pro-
babilidad de éxito terapéutico con el tratamiento antimicrobiano de un paciente que presente una infeccién por este micro-
organismo. Estas definiciones atienden estrictamente a un criterio microbiolégico y no tienen en cuenta aspectos relaciona-
dos con el lugar de la infeccidn, las concentraciones de antimicrobiano que se alcanzan en ese lugar y el tiempo que el micro-
organismo se encuentra expuesto al antimicrobiano (7, 8). El conjunto de estas relaciones definen los pardmetros denomina-
dos farmacocinéticos/farmacodindmicos que se utilizan habitualmente para el disefio de regimenes terapéuticos con mayor
eficacia microbiolégica (erradicacion bacteriana) y efectividad clinica (curacién clinica) (9).

Por otra parte, se ha demostrado la importancia que tiene el mantenimiento de altas concentraciones de antimicrobianos
en el lugar de la infeccidn durante el tratamiento para evitar el desarrollo de resistencias, y se han definido los conceptos
de ventana de seleccién y MPC (Mutant Prevention Concentration). Estos ultimos han servido para adecuar regimenes
terapéuticos, sobre todo en el caso del tratamiento con fluoroquinolonas o determinados tuberculostéticos (10, 11).
Recientemente se ha reconocido la importancia que tiene la forma en que se produce la muerte celular en funcién de la con-
centracion del antimicrobiano y su relacién con la CMI (cinética de muerte bacteriana) (12) en el andlisis de la farmacodi-
namia de estos farmacos. La aplicaciéon de modelos matematicos podria favorecer el disefio de regimenes terapéuticos efi-
caces que lograsen una eliminacion de las poblaciones bacterianas en el lugar de la infeccion.
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