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El uso de combinaciones antibiéticas para el tratamiento de
infecciones, particularmente de curso grave, es una practica habi-
tual, sobre todo en pacientes inmunocomprometidos y también
en el caso de la presencia de microorganismos multirresistentes
o extremadamente resistentes frente a los cuales las opciones son
muy limitadas. Esta aproximacién terapéutica esta basada, esen-
cialmente, en la premisa de que los antibiéticos, adecuadamente
elegidos, pueden actuar de manera sinérgica in vivo y por tanto,
producir un efecto mayor que aquel basado en sus actividades
individuales. Existen diferentes métodos para el estudio in vitro
de combinaciones de antibiéticos y dichos métodos, con un rango
variable pero aceptable de efectividad, permiten tener una aproxi-
macién de los resultados que pueden obtenerse si el tratamiento
finalmente es instaurado en un paciente.

En este procedimiento se describen los métodos microbiol6gi-
cos que permiten determinar el tipo de las interacciones in vitro
que pueden ocurrir entre diversas asociaciones antibiéticas (que,
en general, implican la combinacién de dos compuestos). Se deta-
llan los fundamentos y las técnicas de los que se han denominado
«métodos tradicionales» y también se evaltian las asociaciones
empleando métodos farmacocinéticos asi como nuevas tecnolo-
gias. Entre estas tltimas se incluyen la microfluidica, la calorimetria
y la citometria de flujo, aplicadas también a la determinacién de
los comportamientos de las asociaciones antibidticas frente a las
poblaciones bacterianas.

https://doi.org/10.1016/j.eimc.2020.10.001
0213-005X/

En el grupo de los métodos tradicionales se incluyen: el método
del tablero por microdilucién, el método de las curvas de muerte y
el método de tiras de gradiente en sus cuatro variantes principales.
Aunque de complejidad metodolégica muy diferente, todas estas
técnicas estan al alcance del laboratorio de Microbiologia y aun-
que no constituyan una practica de rutina, pueden implementarse
si el tratamiento de un determinado paciente pudiera beneficiarse
al demostrar un comportamiento sinérgico in vitro para la combi-
nacion antibidtica planteada. En este procedimiento se incluyen 3
procedimientos normalizados de trabajo que describen pormeno-
rizadamente cada una de estos métodos.

El abordaje farmacocinético de las combinaciones requiere, sin
embargo, un conocimiento relevante en este campo de trabajo,
asi como de sus numerosas variables. Asimismo, atin no se ha
establecido de manera concreta la correlacion entre los resultados
clinicosy los obtenidos mediante estos métodos. Ya se ha publicado
un Procedimiento (ndmero 46, 2013: «Andlisis farmacocinético-
farmacodindmico en Microbiologia: herramienta para evaluar el
tratamiento antimicrobiano») que permite ampliar todos los con-
ceptos necesarios para la comprension de este tipo de abordaje.

Con respecto a las nuevas tecnologias, existen diferentes publi-
caciones que les confieren un lugar en la determinacién in vitro
de sinergia antibiética en el futuro, destacando entre una de sus
ventajas la rapidez en la obtencién de los resultados.

Un concepto importante que hay que recordar es el ya citado en
diversos trabajos cientificos, y es que la extrapolacién de los resul-
tados obtenidos in vitro y su correlacién con el comportamiento
esperado in vivo tiene numerosas limitaciones, pero que, aun asi,
se puede disponer de una aproximacién util en el momento de
la decision clinica y valorar positivamente una asociacién o dese-
char la idea de aquellas combinaciones con resultados claramente
desfavorables.

Por tanto, esperamos que la descripcién metodolégica detallada
de las diversas técnicas que se ofrecen en este Procedimiento sean
de utilidad para los laboratorios de Microbiologia, para disponer de
una herramienta mads a la hora de ofrecer un informe lo mas deta-
llado posible del comportamiento de las asociaciones antibiéticas
in vitro, teniendo en cuenta ademas el gran desafio que impone
el tratamiento de las infecciones causadas por los cada vez mas
frecuentes microorganismos multirresistentes.

El desarrollo de todos estos aspectos anteriormente mencio-
nados se puede consultar en el procedimiento microbiolégico
SEIMC ndmero 70: «Métodos microbiol6gicos para la determina-
cién in vitro de la actividad de combinaciones de antimicrobianos»
(2.2 edicién, 2020). (www.seimc.org/protocolos/microbiologia).
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