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A partir de los afios 40, los antimicrobianos reduje-
ron drasticamente la morbilidad y mortalidad de
las enfermedades infecciosas, pero las bacterias y
otros microorganismos patégenos poseen una no-
table capacidad para desarrollar resistencia, bien
por mutacién o bien por adquisiciéon de genes de
resistencia de otros microorganismos. La presion
selectiva ejercida por los antimicrobianos favorece
el crecimiento de microorganismos resistentes y la
amplia utilizacion de estos farmacos ha conducido
a una situacion que amenaza destruir los logros
conseguidos en la Gltima mitad del siglo pasado.

La resistencia a los antimicrobianos constituye
una amenaza creciente para todos, independiente-
mente de la edad, sexo y nivel socioeconémico.
Entre las bacterias clinicamente importantes que
estan desarrollando resistencia rdpidamente se en-
cuentran Staphylococcus aureus, Streptococcus pneu-
moniae, Escherichia coli, Salmonella spp., Klebsiella spp.
y los enterococos. Por ejemplo, 30% de los aislados
de S. pneumoniae de algunas zonas de los Estados
Unidos de América (EE.UU.) ya no son susceptibles
a la penicilina y la multirresistencia también es fre-
cuente; cerca de 11% son resistentes también a las
cefalosporinas de tercera generacién y ya se ha des-
crito resistencia incluso a las fluoroquinolonas mas
recientes. Casi todas las cepas de Staph. aureus de
EE.UU. son resistentes a la penicilina, muchas son
resistentes a los mas recientes antimicrobianos
relacionados con la meticilina y desde 1997 se han
detectado algunas cepas con susceptibilidad dismi-
nuida a la vancomicina, farmaco que durante mu-
chos afios fue el Unico invariablemente eficaz frente
a estos microorganismos. Hay muchos otros pato-
genos, entre ellos Mycobacterium tuberculosis, Neisse-
ria gonorrhoeae, candidas, plasmodios y virus de la
inmunodeficiencia humana, que se estan volviendo
resistentes. Esto hace que los farmacos elegibles
para el tratamiento de infecciones comunes sean
cada vez mas limitados y caros o, en algunos casos,
inexistentes.

Aunque cualquiera puede adquirir una infec-
cién por microorganismos resistentes, hay perso-
nas con mayor riesgo que otras, como los pacientes
hospitalizados o los nifios que acuden a guarderias.
Las infecciones resistentes a los antimicrobianos se
pueden adquirir en el hospital (por ejemplo, las in-
fecciones por estafilococos en las unidades de cui-
dados intensivos), en la comunidad (por ejemplo,
las infecciones por neumococos transmitidos por
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comparieros de clase) o por los alimentos (por ejem-
plo, las infecciones por salmonela adquiridas por
consumo de carne o huevos). Sin embargo, los
microorganismos resistentes también estan apare-
ciendo en contextos en los que no eran habituales,
como ocurre con Staph. aureus resistente a la metici-
lina, que antes constituia un problema exclusiva-
mente hospitalario y ahora esta ocurriendo en la
comunidad.

Los costos del tratamiento de las infecciones
resistentes a los antimicrobianos son muy elevados,
dado que estos pacientes suelen necesitar hospitali-
zacion, generalmente mas prolongada, y su pronés-
tico es mas desfavorable.

Aungue no es posible acabar con el problema
de la resistencia a los antimicrobianos, si es posible
convertir esta amenaza creciente en un problema
manejable. Para ello es necesario mejorar la vigilan-
cia de los problemas de resistencia emergentes, pro-
longar la vida util de los antimicrobianos, desarro-
llar nuevos farmacos y utilizar otras medidas para
prevenir y controlar la resistencia, como pueden ser
mejores vacunas y métodos de diagnéstico y de con-
trol de las infecciones.

Pese a la urgencia del problema, la consecu-
cion de estos objetivos no ha sido simple y los lo-
gros conseguidos hasta ahora han sido insuficien-
tes. La monitorizacion, prevencion y control de la
resistencia a los antimicrobianos requieren un es-
fuerzo, compromiso y colaboracion continuos entre
diferentes grupos de los sectores publico y privado
y de la sociedad civil, con el apoyo y el liderazgo
del gobierno.

Ante esta situacidn, varios organismos guber-
namentales de EE.UU. (Centro para el Control y la
Prevencion de Enfermedades, Administracién de
Alimentos y Medicamentos, Institutos Nacionales
de Salud, Organismo para la Investigacion y Cali-
dad de la Atencién Sanitaria, Administracion de
la Financiacion de la Atencion Sanitaria, Administra-
cion de Recursos y Servicios Sanitarios, Departa-
mento de Agricultura, Departamento de Defensa,
Departamento de Asuntos de Excombatientes y
Agencia de Proteccion Ambiental) se unieron en
1999 en un grupo de estudio especial para elaborar
un plan de accion de salud publica para combatir la
resistencia a los antimicrobianos (en adelante Plan
de Accidn) que refleje un amplio consenso de los or-
ganismos federales acerca de las acciones necesa-
rias para abordar el problema de la resistencia, con
la colaboracién de los organismos sanitarios estata-
les y locales, las universidades, las sociedades pro-
fesionales, las compafiias farmacéuticas, las orga-
nizaciones prestadoras de atencidén sanitaria, los
productores agricolas, las organizaciones de consu-
midores y la sociedad en general.
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El Plan de Accion esta dividido en esta primera
parte, centrada en los problemas nacionales, y una
segunda parte que abordara los problemas interna-
cionales y se publicard mas adelante. La primera
parte incluye cuatro grandes areas: vigilancia,
prevencion y control, investigacion y desarrollo de
productos.

Vigilancia. La vigilancia es fundamental para
poder detectar tempranamente los problemas
emergentes, monitorear los patrones cambiantes
de la resistencia, dirigir y evaluar las medidas de
prevencion y control, ayudar a los investigadores a
desarrollar nuevos farmacos y proporcionar mejor
asistencia a los pacientes. En la actualidad, los
EE.UU. carecen de plan nacional de vigilancia de
la resistencia a los antimicrobianos, cuya creacion
requiere la colaboraciéon de los sectores publico
y privado. Para mejorar la vigilancia es necesario
mejorar las capacidades epidemiolégicas y de labo-
ratorio en el &mbito local, estatal y nacional, utilizar
pruebas de laboratorio estandarizadas y fiables y
potenciar el uso de la informatica.

Los objetivos y acciones prioritarias en este
campo son:

1. Desarrollar y poner en practica un plan nacional
coordinado de vigilancia de la resistencia a los
antimicrobianos en microorganismos que supo-
nen una amenaza para la salud publica. El plan
especificara las actividades que se realizaran en
el ambito nacional, estatal y local, definira el
papel de cada participante, promovera el empleo
de métodos estandarizados y proporcionara
informacién oportuna a las partes interesadas.
Siempre que sea posible, el plan coordinard, in-
tegraray se basara en la infraestructura existente
de vigilancia de enfermedades.

2. Asegurar al sistema de vigilancia la disponibili-
dad de datos fiables sobre la susceptibilidad a los
antimicrobianos. La exactitud de la deteccion y
notificacién de la resistencia a los antimicrobia-
nos serd mejorada a través del entrenamiento y
de programas de investigacion de la aptitud de
los laboratorios de diagnéstico, asi como del per-
feccionamiento de los métodos estandarizados
de deteccion de la resistencia en los patégenos
importantes.

3. Monitorear los patrones de uso de los anti-
microbianos. Esta informacidn es esencial para
interpretar las tendencias y variaciones de las
tasas de resistencia, mejorar los conocimientos
de la relacion entre el uso de los antimicrobia-
nos y la resistencia, identificar y prever las defi-
ciencias de los farmacos actuales e identificar
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las intervenciones para prevenir y controlar la
resistencia.

4. Monitorear la resistencia en el &mbito agricola.
Esta medida es fundamental no solo para asegu-
rar el suministro de alimentos sin riesgos y la
salud de los animales y plantas, sino también
para conocer mejor la relacion entre el uso de
plaguicidas y antimicrobianos y la aparicion de
resistencia.

Prevencién y control. La prevencion y el control
de las infecciones resistentes a los antimicrobianos
requieren medidas para fomentar el empleo co-
rrecto de estos farmacos y prevenir la transmision
de las infecciones, sean resistentes o no.

Los objetivos y acciones prioritarias en este
campo son:

1. Prolongar la vida atil de los antimicrobianos
mediante politicas que frenen su uso desmedido
e incorrecto. Para ello se realizar4 una campafa
educativa que reduzca la prescripcion inade-
cuada mediante el desarrollo de directrices
clinicas.

2. Mejorar el empleo de las pruebas de diagndstico.
Para ello se fomentara el empleo de métodos de
diagnostico rapido para orientar la prescripcion,
y se facilitara la comunicacion entre los clinicos y
el personal de laboratorio.

3. Evitar la transmisién de infecciones a través
de mejores métodos de control de las infeccio-
nes y de la vacunacion. Se realizardn campafias
de salud publica que fomenten la vacunacion,
préacticas higiénicas como el lavado de las ma-
nos o la manipulacién adecuada de los alimen-
tos, y otros comportamientos que contribuyen a
prevenir la transmision de las infecciones. El
control de las infecciones en instituciones sani-
tarias se potenciara mediante el desarrollo de
nuevas intervenciones basadas en el diagnds-
tico rapido, en un mejor conocimiento de los
factores que promueven las infecciones cruza-
das y en la modificacion de dispositivos y pro-
cedimientos médicos con el fin de reducir el
riesgo de infeccién.

4, Evitar y controlar la aparicion de problemas de
resistencia en la agricultura y la medicina veteri-
naria. Para ello sera necesario conocer mejor los
riesgos y beneficios del uso de antimicrobianos y
las formas de evitar la aparicion y propagacion
de la resistencia; desarrollar y poner en préactica
principios sobre el empleo adecuado de antimi-
crobianos en la produccién de animales y plantas
destinados a la alimentacion; mejorar las practi-
cas ganaderas y de produccién de alimentos para
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reducir la propagaciéon de las infecciones, y 4)
crear un marco normativo sobre la necesidad de
emplear los antimicrobianos en la agricultura y
la medicina veterinaria de un modo que asegure
gue dicho uso no supone un riesgo para la salud
humana.

5. Conseguir la participacion de una amplia gama
de organismos no federales y de la sociedad en
general en los programas globales de prevencion
y control de la resistencia a los antimicrobianos.

Investigacion. La comprensién de los principales
mecanismos microbianos implicados en la resisten-
cia a los antimicrobianos y su impacto en los seres
humanos, los animales y el ambiente constituye
una importante base para influir en esos procesos y
desenlaces y modificarlos. La investigacién bésica
y la investigacion clinica proporcionan los conoci-
mientos fundamentales necesarios.

Los objetivos y acciones prioritarias en este
campo son:

1. Incrementar los conocimientos sobre la fisiolo-
gia, ecologia, genética y mecanismos de resisten-
cia de los microorganismos. Las necesidades en
el campo de la investigacion de la resistencia a
los antimicrobianos se identificaran y abordaran
mediante un programa gubernamental con in-
formacion externa. Por ejemplo, son necesarias
investigaciones adicionales sobre la epidemiolo-
gia de los genes de resistencia, los mecanismos
de aparicién, adquisicion, propagacion y persis-
tencia de la resistencia, y los efectos de los anti-
bidticos empleados como promotores del creci-
miento agricola sobre los microorganismos que
viven en los humanos, en los animales, en las
plantas, en el suelo y en el agua. Asimismo, son
necesarios mas estudios para determinar si las
variaciones de los regimenes farmacoterapéuti-
cos pueden estimular o reducir la aparicion y
propagacion de la resistencia.

2. Aumentar la infraestructura de investigacion
existente sobre la resistencia a los antimicrobia-
nos y otros campos relacionados. En este sen-
tido, los organismos gubernamentales trabajaran
con las comunidades de investigadores de las
universidades y de la industria.

3. Hacer que los resultados de la investigacion se
reflejen en la creacion de productos Utiles, como
pueden ser formas novedosas de detectar, preve-
nir y tratar las infecciones resistentes. En este
campo, el gobierno federal puede desempefar
un importante papel, cubriendo las deficiencias
que no suplen la industria farmacéutica ni otros
grupos no gubernamentales. Se dedicaran espe-
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ciales esfuerzos a la identificacion, desarrollo y
puesta a prueba de métodos de diagnostico rapi-
dos y baratos aplicables en los centros de aten-
cion con el fin de facilitar el uso apropiado de los
antimicrobianos. Los organismos del grupo de
estudio especial sobre la resistencia a los antimi-
crobianos también fomentaran la investigacién
basica y la investigacion clinica de los métodos
de diagnostico, de nuevos abordajes terapéuti-
cos, de nuevas vacunas y de otros métodos de
prevencidn de las infecciones resistentes.

Desarrollo de productos. A medida que los anti-
microbianos pierden su eficacia es necesario desa-
rrollar nuevos productos para evitar, diagnosticar
rapidamente y tratar las infecciones.

Los objetivos y acciones prioritarias en este
campo son:

1. Asegurar que los investigadores y la industria
farmacéutica sean informados oportunamente
de las deficiencias actuales y previstas del ar-
senal de farmacos antimicrobianos, vacunas y
pruebas de diagndstico, y de los posibles merca-
dos para esos productos. Esa informacion sera
comunicada a los investigadores y a la industria
farmacéutica mediante un grupo de trabajo que
identificara y hara publicas las necesidades prio-
ritarias para la salud publica.

2. Estimular el desarrollo de productos prioritarios
relacionados con la resistencia que no dispon-
gan de incentivos de mercado adecuados y fo-
mentar su uso apropiado. El desarrollo de estos
productos sera estimulado desde el proceso de
descubrimiento de nuevos farmacos hasta su
autorizacion.

3. Optimizar el desarrollo y empleo de farmacos de
uso veterinario y de productos agricolas relacio-
nados que reduzcan la transferencia de resisten-
cia a agentes patégenos que puedan infectar a los
humanos. Este proceso sera acelerado mediante
un procedimiento racionalizado de reglamenta-
cién y aprobacion. Los socios privados y publicos
también evaluaran las formas de mejorar o redu-
cir el uso agricola de determinados antimicrobia-
nos y las formas de evitar las infecciones, tales
como el uso de vacunas para animales o los cam-
bios de las préacticas ganaderas.

De un total de 84 acciones previstas por el Plan
de Accidn, 13 han sido clasificadas como altamente
prioritarias, todas ellas en el mismo rango de prio-
ridad, independientemente de su orden en la si-
guiente lista:
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1. Disefar y poner en practica un plan nacional de

vigilancia de la resistencia a los antimicrobianos
que defina las actividades de vigilancia nacio-
nales, regionales, estatales y locales y el papel
de los laboratorios clinicos, de referencia, de
salud publica y veterinarios. El plan debera ser
compatible con la metodologia e infraestructura
de vigilancia local y nacional ya existente.

. Desarrollar y poner en practica procedimientos

para monitorear los patrones de uso de los anti-
microbianos en medicina, veterinaria, agricul-
tura y productos de consumo

. Realizar una campafa de educacion en salud

publica que fomente el empleo adecuado de los
antimicrobianos como una prioridad sanitaria
nacional.

. Desarrollar y facilitar la puesta en préactica de

intervenciones educativas y conductuales que
ayuden a los clinicos a realizar una prescripcion
apropiada de antimicrobianos.

. Evaluar la efectividad y la relacion costo-

efectividad de las actuales y futuras practicas
de control de las infecciones y promover su
cumplimiento.

. Refinar y poner en practica los conceptos basi-

cos propuestos por la Administracién de Ali-
mentos y Medicamentos para aprobar nuevos
antimicrobianos de uso en la produccion de
productos alimentarios de origen animal vy,
cuando sea necesario, volver a evaluar los anti-
microbianos actualmente aprobados para uso
veterinario.

. Apoyar proyectos de evaluacion de estrategias

globales que utilicen multiples intervenciones
para promover el uso adecuado de los antimi-
crobianos y reducir las tasas de infeccién, con el
fin de determinar como se puede conseguir que
las intervenciones que han demostrado ser efi-
caces en las investigaciones puedan ser aplica-
das de forma rutinaria a gran escala de la forma
mas eficiente.

. Proporcionar a la comunidad investigadora

nuevas tecnologias, como la genémica, que per-
mitan identificar objetivos en areas criticas para
el desarrollo de nuevos métodos de diagnostico
rapido, de nuevos tratamientos y de interven-
ciones para evitar la aparicion y propagacion de
patogenos resistentes.

. En colaboracion con las instituciones académi-

cas y el sector privado, identificar y realizar es-
tudios clinicos en humanos sobre problemas
relacionados con la resistencia a los antimicro-
bianos que sean importantes para la salud pU-
blica y que tengan pocas probabilidades de ser
estudiados por el sector privado.
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10. Identificar, desarrollar, probar y evaluar nue-
vos métodos de diagndstico rapido para uso
humano y veterinario en colaboracién con las
instituciones académicas y el sector privado.
Esos métodos deberan ser exactos, costeables
y facilmente aplicables en la practica clinica
habitual.

11. En colaboracién con las instituciones académi-
cas y el sector privado, fomentar la investiga-
cién bésica y la investigacion clinica para apo-
yar el desarrollo y el uso apropiado de vacunas
en medicina humana y veterinaria.

12. Crear un grupo de trabajo interinstitucional
sobre el desarrollo de productos relacionados
con la resistencia a los antimicrobianos que
identifique y haga ptblicas las necesidades de
nuevos productos para la medicina humana
y veterinaria (por ejemplo, fadrmacos inno-
vadores, antibidticos de espectro dirigido,
pruebas de diagndstico de uso en los servicios
asistenciales, vacunas y otros productos biol6-
gicos, dispositivos médicos antiinfecciosos y
desinfectantes).

13. Identificar formas de incentivar, con inversio-
nes o con incentivos financieros o de otro tipo,
el desarrollo y el uso apropiado de productos
relacionados con la resistencia que sean priori-
tarios para la medicina humana y veterinaria y
que no dispongan de suficientes incentivos de
mercado.

SYNOPSIS

Public health action plan to combat
antimicrobial resistance

Antimicrobial resistance constitutes a growing threat to
everyone, regardless of age, sex, or socioeconomic status.
The problem could end up reversing the dramatic reduction
in morbidity and mortality from infectious diseases that was
achieved with these drugs over the last half century. Alt-
hough it is impossible to end the problem of antimicrobial re-
sistance, it is possible to make it manageable. To reach this
goal, there is a need to improve the monitoring of emerging
resistance problems, to extend the useful life of antimicro-
bials, to develop new drugs, and to apply other measures to
prevent and control resistance such as improved vaccines
and better methods to diagnose and control infections. In
spite of the urgency of the problem, meeting these objectives
has not been easy, and the achievements so far have fallen
short. Given this situation, in 1999 several agencies of the
Government of the United States of America formed a spe-
cial task force to prepare a public health action plan on anti-
microbial resistance. The plan is intended to reflect a broad
consensus within the United States Government concer-
ning how to address the resistance problem, with coopera-
tion from the private sector and the broader society. This do-
cument is the first of two parts of that action plan, and it is
devoted to the resistance problem in the United States. The
document describes the plan’s objectives and action steps in
four primary areas: surveillance, prevention and control, re-
search, and product development.

Some scientific disciplines are best able to answer certain questions in medicine.
Much of modern epidemiologic effort has been directed toward investigating prob-
lems regarding which the rest of science has few useful leads. Any disease, acute
or chronic, which lacks either a logical structure or a plausible hypothesis is diffi-
cult to study. But the identitication of a necessary agent, microbial or otherwise,
does not answer all relevant and important questions any more than demonstra-
tion of an associated variable confirms causality or predicts prevention.

[Algunas disciplinas cientificas son més apropiadas que otras para responder a
ciertas preguntas que surgen en el campo de la medicina. Gran parte de la activi-
dad epidemioldgica moderna ha estado dirigida a la investigacion de problemas
para los que el resto de la ciencia tiene pocas guias Utiles. Cualquier enfermedad,
aguda o cronica, que carezca de una estructura légica o de una hipdtesis verosimil,
resulta dificil de estudiar. Sin embargo, asi como la identificacion de un agente
necesario, microbiano o de otra indole, no permite contestar todas las preguntas
pertinentes e importantes, tampoco la demostracion de una variable asociada per-
mite confirmar la causalidad ni predecir los métodos de prevencion.]

Elizabeth Barrett-Connor
“Infectious and chronic disease epidemiology: separate and unequal?”
American Journal of Epidemiology, 1979:109
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