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Nuevas estrategias para combatir la resistencia
a los antibioticos: Desarrollo de un tratamiento
usando inhibidores de lipopolisacrido con
antibioticos frente a Acientobacter baumannii
multirresistentes
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RESUMEN

Acinetobacter baumannii es una bacteria Gram-negativa que causa
infecciones nosocomiales graves. Debido a su resistencia de amplio
espectro a los antibiéticos, ha sido categorizado por la OMS dentro de los
patégenos para los cuales es fundamental investigar y desarrollar nuevas
terapias [1]. Para abordar el problema de la resistencia a los antibi6ticos
en A. baumannii, se ha empezado a utilizar clinicamente el uso de dos
compuestos antimicrobianos, esta practica llamada terapia combinada
tiene buenos resultados, incluso cuando uno de los antibidticos ha
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perdido su eficacia contra las bacterias resistentes. A. baumanniitiene la
capacidad de sobrevivir sin LOS (lipopolisacaridos), lo que causa un
aumento en la permeabilidad y sensibilidad a compuestos a los que eran
resistentes antes de perder LOS, entre los que se encuentran: detergentes
(desoxicolato), antibidticos (rifampicina, vancomicina y azitromicina) y
quelantes del hierro (BIP, DFP y nitrato de galio) [2, 3, 4]. Considerando
esta sensibilidad, en el presente trabajo utilizamos células de A
baumannii con y sin LOS como modelo de estudio. El crecimiento
bacteriano se examin6é en presencia de 1520 compuestos para uso
meédico (Prestwick Chemical Library®). Seleccionamos varios compuestos
con efecto antimicrobiano en A. baumannii sin LOS, entre los que se
encuentran antibidticos, antifungicos, antianginosos y
antihiperparatiroideos. Los compuestos antimicrobianos recién
determinados se evaluaron /n vitro en monoterapia y terapia combinada
contra A. baumannij, utilizando el inhibidor de LOS, Chir-90. Para
determinar la concentracién 6ptima de los dos compuestos en la terapia
combinada, se realizé la metodologia de “checker-board”. Mientras que
para ver el efecto sobre el crecimiento, se desarrollaron curvas de
letalidad y muerte en monoterapia y terapia combinada. Los resultados
obtenidos podran utilizarse para apoyar y realizar ensayos preclinicos en
el futuro, asi como para combatir infecciones multirresistentes por A.
baumannii.
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