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Resistencia antimicrobiana (RAM)

• La RAM y la morbimortalidad asociadas a patógenos 
bacterianos han aumentado a niveles alarmantes en 
todo el mundo, creando un problema peligroso en 
salud pública. 

• En el mundo, al menos 700.000 personas mueren 
cada año por infecciones asociadas a RAM.

• Sin políticas y acciones para prevenir la diseminación 
de RAM para el año 2050 se estima la pérdida de 10 
millones de vidas al año y un costo económico de 
100 billones de dólares.



Hay una alta 

correlación entre 

uso de antibióticos 

y RAM

Se da en regiones 

con alto consumo 

de antibióticos per 

cápita



Rápida diseminación global de RAM en S. aureus,

C. difficile y E. coli



RAM: enfoque global 

• Estimular higiene personal

• Utilizar ATB cuando el médico lo recete

• Completar  tratamiento ATB

• Tener las vacunas al día

Comunidad

• Indicar ATB solo cuando es necesario

• Expendio de ATB solo con receta

• Aplicar medidas de prevención y control de 
infecciones

Profesional

infecciones

• Regular producción, distribución y venta de 
ATB

• Sistema de monitoreo y vigilancia

• Reformas agrícolas para regular uso de ATB en 
animales sanos 

Gubernamental

Compañía 

farmacéutica
• Investigación de nuevos ATB y nuevas 

vacunas



• Históricamente las vacunas han sido

poco reconocidas como herramienta

para reducir la resistencia a los

antimicrobianos.



A veces, se pierde de vista lo que es 

importante



OMS: uso de ATB en Región de las América

Si 

(%)

No

(%)

Desconocido 

(%)

Disponibilidad de ATB sin receta 51 14 35

Restricción de ATB solo con receta 

puede cumplirse

31 20 49

Se pueden elaborar guías estándar

de tratamiento ATB

40 11 49

Monitoreo de ATB en los últimos 5 

años

17 26 57



Rol de las vacunas en la disminución de la RAM

Vacunas Previenen  y 
Disminuyen las 

Minimizan la Vacunas 

bacterianas

y virales

Previenen  y 

reducen el 

número de 

infecciones

Disminuyen las 

prescripciones 

de antibióticos

Minimizan la 

presión 

selectiva del 

antibiótico



Rol de las vacunas en la reducción de la RAM

Reducción del 

número de 

infecciones 

Protección

Reducción de la 

necesidad del 

uso de ATB

Reduce el número 

de cepas directa 

(vacunados)

Protección 

indirecta

(no vacunados)

Reduce el número 

de cepas 

circulantes RAM

Reduce las 

infecciones virales 

y  las bacterianas 

secundarias 

The role of vaccination in reducing antimicrobial resistance (AMR). Vaccines Europe 2016
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Inmunización frente a un patógeno bacteriano y su efecto 

en el uso de antibióticos y la extensión de la RAM

Población no 

inmunizada

Población  

inmunizada



Categorías de vacunas para 

reducir la RAM

Vacunas 

Previnien la infección bacteriana DT; Hib; Neumococo; 

Meningococo

Reducen la indicación 

inapropiada de ATB en procesos 

virales

Gripe

Reducen la indicación de ATB Reducen la indicación de ATB 

para infecciones bacterianas 

secundarias

Varicela; Gripe; Sarampión

Reducen la hospitalización y 

propagación en ambiente 

hospitalario (IACS) 

Coqueluche; Rotavirus

1-WHO, UNICEF, World Bank, State of the world’s vaccines and immunization, 3rd ed.Geneva, 2009.  2- Ehreth J, The global value of 

vaccination, Vaccine, 2003, 21, 596-600.  3- Tufts Centre for the Study of Drug Development, Impact Report: Analysis and insight

into critical drug development issues, Vaccine products in the R&D pipeline have more than tripled since 2005,. 2015; 17: issue 4 (Jul/Aug)



Hib en la era pre vacunación

• 371 mil fallecidos 
/ año (r: 247-527)

• 8,13 millones de 
enfermos <5 años. 
(r: 7,33-13,2)

Morbilidad Mortalidad

Portación 3-5%

• 15-30% 
neurológicas 
graves

• Meningitis, 
neumonía, artritis 
osteomielitis, etc

SecuelasGravedad

The Lancet, 2009, 374:(9693) 903–911.  

http://www.who.int/immunization_monitoring/burden/Pneumo_hib_estimates/en/; accessed Sept 2013.

Portación 3-5%

<5 años



MMWR  

March 04, 1994 / 43(08);144-148

1987: 41/100.0001987: 41/100.000

1993:   2/100.000

REDUCCIÓN : 95%



Reporte de casos de meningitis por Hib e introducción 

de vacuna para Hib en Escandinavia

26/100,000 

The Journal of Infectious Diseases, Volume 179, Issue 1, January 1999, Pages 223–229, https://doi.org/10.1086/314535

43/100,000



Reducción del transporte orofaríngeo de Hib en niños 

inmunizados con una vacuna conjugada Hib

Aino K. Takala, Juhani Eskola, Maija Leinonen, et al 

The Journal of Infectious Diseases

Vol. 164, No. 5 (Nov., 1991), pp. 982-986

• Helsinki, Finland: 725 niños sanos de 3 años que habían sido

inmunizados o no con una vacuna conjugada contra Hib.

• 14/398 (3.5%) no vacunados eran portadores orofaríngeos de

Hib, mientras que ninguno de los 327 niños que habían recibido

la vacuna conjugada portaba Hib (P <.001).

• Las tasas de transporte de Hi no b (19%) o Spn (18%) fueron las

mismas independientemente del estado de vacunación Hib de

los niños.



El estudio de vigilancia PROTEKT: susceptibilidad antimicrobiana 

de Haemophilus influenzae y Moraxella catarrhalis de infecciones 

del tracto respiratorio adquiridas en la comunidad (1999-2000)

Haemophilus influenzae

• 2948 aislamientos en +20 países.

• 16,6% βlactamasa (+)

• 7,1% Europa del Este; EEUU 25,7%; 65% Corea del Sur• 7,1% Europa del Este; EEUU 25,7%; 65% Corea del Sur

Moraxella catarrhalis

• 1131 aislamientos

• 92% βlactamasa (+)

Journal of Antimicrobial Chemotherapy, Volume 50, Issue suppl_2, September 
2002, Pages 49–59,



Coberturas DPT3 y casos de meningitis por Hib.

Argentina 1994-2015 

Vacuna Hib

Dirección Nacional de Control de Enfermedades Inmunoprevenibles. MSAL



Enfermedad neumocócica

Portador nasofaringeo

Enfermedad invasiva

– Sepsis

– Meningitis

– Neumonia bacteriemica

Infecciones de mucosa

– Otitis media

– Sinusitis

– Conjuntivitis

– Neumonia

Portador nasofaringeo

(reservorio)

(21-90%) 

RESISTENCIA ATB



Tasa de neumonía neumocócica por grupo de edad durante 2007 ± 2014.



Evolución de enfermedad invasiva por Spn en EEUU

PCV7

Whitney CG et al. N Engl J Med 2003;348 (18):1737-46



Impacto de PCV-7 en las tasas de enfermedad de cepas de Spn no 

susceptibles a la penicilina en niños menores de 5 años (pre y post 

vacunación)

Incorporación de 

PCV-7 año 2000PCV-7 año 2000



Evolución de enfermedad invasiva por Spn en USA

Whitney CG et al. N Engl J Med 2003;348 (18):1737-46



Transporte nasofaríngeo de serotipos de Spn en niños de la India 

previa introducción de PCV-13 en 2017

Sexo N total (%) N colonizados (%) N  total (%) N  colonizados (%)

Niños con neumonía clínica N: 91 Niños de la comunidad N: 510

N:  610 niños de 2m a 59 m

Período del estudio: 01/12/2016 al 31/07/2017

Varón 54 (59,3) 41 (75,9) 253 (49,6) 139 (55,1)

mujer 37 (40,7) 27 (73,0) 257 (50,4) 139 (54,1)

ST: 23 F, 19 A, 34, 14, 19 F, 10 A

RAM: 66,1%

ST: 14, 6 A, 19 F, 6 B, 23 F, 19 A

RAM: 61,5%

Sutcliffe C et al. BMC Infect Dis 2019; 19 (1): 605 En rojo ST incluidos en PCV13



Promedio de días de antibióticos para neumonía causada por Spn

que se evitan por año, en <5 años, administrando vacuna 

conjugada neumocócica (PCV)

~ 47% reducción en el uso 
de ATB para neumonía 

por Spn

Access to effective antimicrobials: A worldwide challenge. Lancet, 2016, 387: 168–75.



Media de consumo diario de ATB (compra diaria)  para el tratamiento de 

infecciones de las vías respiratorias superiores en niños < 34 meses

PCVs y consumo de antibióticos



Prevención de la enfermedad neumocócica invasiva (ENI) RAM con 

PCV-13, en <5 años, EEUU 2005–2013

Clin Infect Dis. 2016 May 1;62(9):1119-25. 

Hum Vaccin Immunother. 2018; 14(9): 2142–2149

De 2009 a 2013, las tasas de ENI - RAM causadas por los serotipos 

incluidos en PCV13 pero no en PCV7 disminuyeron de 6.5 a 0.5 

por 100,000 en niños <5 años (92.3% reducción) y de 4.4 a 1.4 

por 100,000 en adultos de ≥65 años (68,1%).



Incorporación de PCVs y serotipos (ST) resistentes a 

antibióticos

Beneficio del uso 

de PCVs

• La inclusión de ST resistentes  a ATB reduce 

las tasas de EIN por ST resistentes a ATB.

Preocupación

• La presión selectiva de antibióticos puede 

conducir a la sustitución por ST resistentes a 

ATB.

• Reducción de EIN resistentes a penicilina.

Post PCV-7*

• Reducción de EIN resistentes a penicilina.

• Aumento de la incidencia de resistencia a 

las penicilinas causada principalmente por 

el reemplazo ST 19A

Post PCV-13**

• Reducción de EIN resistentes a penicilina.

• No ha surgido un aumento similar en EIN no 

susceptibles debido a serotipos no PCV13

*Hampton LM. J Infect Dis 2012;205:401-411  

** Tomczyk S. Clin Infect Dis 2016;62:1119-1122



Spn: sensibilidad a penicilina en meningitis y no meningitis. 

Serotipos asociados a resistencia antimicrobiana. 

Argentina. SIREVA II, 2018 (Criterios CLSI 2018)

Meningitis N S (%)

≤ 0,06 µg/ml

R (%)

≥ 0,12 µg/ml 

Penicilina 50 31 (62) 19 (38)

No N S (%) I (%) R (%)No 

Meningitis

N S (%)

≤ 2,0 µg/ml (%)

I (%) 

4,0 µg/ml (%)

R (%)

≤ 8,0 µg/ml (%)

Penicilina 186 185 (99,5) 0 0

INEI-ANLIS C. G. Malbran

ST asociados a resistencia en meningitis <5 años: 19A*, 15B, 23B, 24F, 24A, 19C

ST asociados a resistencia en meningitis ≥5 años: 3*, 19A*, 19F*, 16B, 16F, 23B, 24F, 24A

*Incluidos en PCV13



Spn: sensibilidad a los diferentes antimicrobianos 

Argentina: SIREVA II, 2018

ATB N S (%) I (%) R (%)

Ceftriaxona

(meningitis)

50 48 (96) 0 2 (4)

Ceftriaxona 186 186 (100)Ceftriaxona

(no meningitis)

186 186 (100)

Cloranfenicol 236 236 (100)

STX 236 121 (51,3) 46 (19,5) 69 (29,2)

Eritro 236 187 (79,2) 49 (20,8)

INEI-ANLIS C. G. Malbran



Neisseria meningitidis: sensibilidad a diferentes antimicrobiana. 

Argentina: SIREVA II, 2018(Criterios CLSI 2018)

Penicilina

CIM

N S (%) I (%) R (%)

Penicilina 43 18 (41,86) 25 (58,13) 0Penicilina 43 18 (41,86) 25 (58,13) 0

Rifampicina 43 42 (100) 0 0

Cloranfenicol 43 43 (100) 0 0

Ciprofloxacina 43 42 (97,67) 1 (2,32) 0

INEI-ANLIS C. G. Malbran



Distribución etaria de casos de coqueluche (n=339). Argentina. 

SE 1-25 de 2019. 

• En 2018 entre las SE 1-25 se habían confirmado 206 casos, esto significa que en 2019 

se observa un incremento de 64%.

• El 70% de los casos confirmados son menores de 1 año y los menores de 2 meses 

representan el 23%. 

• Mayor actividad de la enfermedad en Córdoba, Entre Ríos, Mendoza y Salta. 



Rol de las vacunas en la reducción de la RAM

Reducción del 

número de 

infecciones 

Protección

Reducción de la 

necesidad del 

uso de ATB

Reduce el número 

de cepas directa 

(vacunados)

Protección 

indirecta

(no vacunados)

Reduce el número 

de cepas 

circulantes RAM

Reduce las 

infecciones virales 

y  las bacterianas 

secundarias 

The role of vaccination in reducing antimicrobial resistance (AMR). Vaccines Europe 2016



Vacuna antigripal

Reduce el uso de antibióticos

Previene la 

enfermedad

Disminuye 

probabilidad de 

infección 

bacteriana 

secundaria 

(neumonía, 

OMA)

Disminuye las 

prescripciones 

inadecuadas 

de ATB en 

infecciones 

virales



Fallecimientos

36.400 - 61.200

Hospitalizaciones

531.000 - 647.000

Estimación de la carga de gripe en el mundo (octubre 

de 2018 a mayo de 2019)

531.000 - 647.000

Visitas médicas 

17,8 – 20,1 millones

Infecciones

37,4 – 42,9 millones

Centros para la Prevención y el Control de Enfermedades (CDC)



Influenza

• En personas con laboratorio confirmado de
influenza se reportan tasas de infección
bacteriana secundaria del 2% (recién nacidos) a
65% (en adultos).

• Las bacterias mas comunmente halladas son S.
pneumoniae (35%) y S. aureus (28%).

• La vacuna contra la influenza reduce el uso de
antibióticos hasta en un 64% en los individuos
vacunados.



ETI y neumonía – Casos e incidencia 

acumulada

Total país SE 1 a 32 - Años 2013-2019



Objetivos secundarios de eficacia de vacuna 

tetravalente antigripal

• 68% Reduce Otitis Media 

• 78% Evitar Neumonía78% Evitar Neumonía

• 59% Reducir las Visitas Médicas

• 60% Reducción de uso de antibióticos

ESPID, Malmö Suecia Junio 2018



En los primeros siete meses de 2019 se ha 

notificado 364·808 casos  (año 2018: 129·239 casos)



Vacunas en desarrollo con potencial para reducir 

patógenos con RAM 

Vaccines Europe paper. The role of vaccination in reducing antimicrobial resistance . 2016





Conclusión

El uso de las vacunas existentes y el desarrollo

de nuevas vacunas puede contribuir a reducir el

grave problema de las infecciones por bacteriasgrave problema de las infecciones por bacterias

RAM, probablemente el mayor problema de

salud al que nos enfrentamos y del que no

somos totalmente conscientes.







Estimación de la carga global, anual, de varicela

4.200 muertes

4,2 millones  complicaciones 
(hospitalizaciones(hospitalizaciones

6 millones de casos

57 millones: niños

3 millones: adultos


