Summary

Research on current antibiotic
sensitivity strains of nontyphoic
Salmonella

A correct choice of antibacterial
treatment must be based on real
knowledge of the bacterial sensibil-
ity/resistance to antibiotics. The aim
of this study was evaluation of the
present sensibility to antibiotics of
Salmonella spp. involved in etiology
of acute diarrheas in Moldova. The
results of the study show a high sen-
sibility to ciprofloxacin, tobramycin,
meropenem and cefamandole and
the decrease of sensibility to furazoli-
done and nalidixic acid, usually used
in first treatment of acute diarrhea.

Key words: Salmonella spp., sensibil-
ity, antibiotics.

Pe3ome

Uccnedoeanus no yyecmeumeneo-
HOCMuU K ahHmu6buomuKkam He-
MmugoudHbIX WUMAMMO8 cab-
MOHeJbl

lpasunbHocms 8bibopa aHmu-
6aKkmepuanbHO20 JieueHUs O0/MKHA
OCHOB8bIBAMbCA HA PeasbHbIX 3HA-
HuAX 0 6akmepuaneHoU yyscmau-
menbHocMu / ycmoutyugocmu K
aHmubuomukam. Lleneto ucciedo-
8aHUs bbl/1a OYyeHKa Yyscmaumerib-
Hocmu 6akmepuu Salmonella spp.
K aHmubuomukam, geioeseHHoU
npu ocmpbix KUWeYHblx UHeK-
yuax e Monooge. Pesynomameol
ucc1e008aHUA NOKA3bIBAIOM Bbl-
COKYIO 4y8CMBUMesIbHOCMb K Yu-
npogoKkcayuHy, moopamuyuHy,
MeponeHeMy u yegpamaHoony u
CHUXeHUe YyscmaumesnbHoCmu K
¢ypa3onudoHy u Hanuoukcosol
Kucsi0me, Komopele, KaKk NpasuJio,
ucnose3yromcs 8 nepsyto o4yepedb
8 sledeHUU ocmpol duapeul.

Knroyeewie cnoea: Salmonella
spp., 4y8CcmaumesnbHOCMb, AHMU-
6uomuku.

CERCETARI PRIVIND
SENSIBILITATEA ACTUALA LA ANTIBIOTICE A
TULPINILOR DE SALMONELLA SPP. NETIFOIDICE

INFECTII INTESTINALE

Olga BURDUNIUC',

Radu COJOCARU', Greta BALAN* Vasile EVTODIENCO!
'Centrul National de Sanatate Publici,

YUSMF Nicolae Testemitanu

Actualitatea temei

In ciuda progreselor evidente inregistrate in ultimul timp atat in
domeniul medical, cat si in cel al tehnologiilor alimentare, toxiinfec-
tiile alimentare, definite ca boli consecutive consumului de alimente
sau apa contaminata, continua sa reprezinte o problema de sanatate
publica majora.

Infectiile cu Salmonella spp. sunt printre cele mai rdspandite boli
de tip alimentar, contaminand omul prin ingestia de alimente sau apa
infectatd. Categoriile cele mai expuse la riscul de a dezvolta o infectie
cu Salmonella spp. sunt copiii, varstnicii si persoanele cu probleme ale
sistemului imunitar. In plus, si persoanele care au un pH gastric mai
bazic pot fi mai predispuse la infectie [4].

Centrul European de Prevenire si Control al Bolilor (ECDC) si Au-
toritatea Europeana pentru Siguranta Alimentara (EFSA) au raportatin
2007,1in cele 27 de state-membre ale Uniunii Europene (UE), un numar
de 151 995 de cazuri de salmonelozd la om, reprezentand o incidenta
de 31,1 cazuri la 100 000 de locuitori. Totusi, este evident ca numarul
cazurilor la om este puternic subestimat si subraportat [1].

In anii *80 ai sec. XX, salmonelele erau inca bacterii sensibile la
antibiotice, pentru ca o decada mai tarziu sa se inregistreze deja foar-
te multe tulpini rezistente la ampicilina, cloramfenicol sau asocierea
trimethoprim +sulfametoxazol [2, 7].

Rezistenta la fluorochinolone apare, de regula, ca urmare al unor
mutatii in genomul bacterian. Nu s-a constatat un fenomen semnifi-
cativ de rezistenta al salmonelelor la fluorochinolone, cand acestea
au fost introduse in terapia umana. Fenomenul insa a atins proportii
odata cu introducerea pe piata a fluorochinolonelor de uz veterinar,
semnalandu-se intai rezistenta salmonelelor izolate de la animalele de
consum si din alimente, apoi si a tulpinilor izolate de la om [3].

in prezent, tulpinile multirezistente sunt frecvent izolate, inre-
gistrandu-se si cazuri de tulpini de Salmonella cu un tip de rezistenta
care se mentine chiar si atunci cand antibioticele la care s-a dezvoltat
rezistenta sunt scoase din uz. Emergenta tulpinilor multirezistente,
incluzand aici rezistenta atat la fluorochinolone, cat sila cefalosporine
de generatia a treia, limiteaza in mod considerabil posibilitdtile de
tratament [5].

O problema potential serioasa este selectia tulpinilor de salmo-
nele rezistente la antibiotice, datorata utilizarii nesistematizate in
medicina veterinara.

Literatura actuald de specialitate privind rezistenta bacteriana
multipla la antibiotice subliniaza importanta testarii cu acuratete a
sensibilitatii la antibiotice si faptul ca rolul de santinela pentru detec-
tarea microorganismelor rezistente revine laboratorului de microbi-
ologie clinica. Astfel, testarea sensibilitatii antimicrobiene este una
dintre cele mai importante proceduri de laborator in ceea ce priveste
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managementul bolilor infectioase. Totodata, supra-
vegherea globala a rezistentei la antibiotice, prin
intermediul unor programe precum ICARE, SENTRY,
MYSTIC, EARSS, atentioneaza asupra importantei
implementarii unor studii locale sau programe
nationale de supraveghere pentru a evidentia fe-
notipurile circulante, in scopul ghidarii terapiei an-
tibacteriene empirice in situatiile clinice care, impun
initierea unei terapii antibacteriene timpurii [6].

Sensibilitatea la antibiotice a salmonelelor nu
este uniforma; ea difera in functie de: antibioticele
anterioare administrate pacientului (pentru infectii
cu germeni endogeni); interndrile pacientuluiin an-
tecedentele recente (colonizari cu germeni exogeni,
eventual cu multirezistenta - tulpini,de spital”).

in ansamblu, rezistenta bacteriilor la antibiotice
este un indicator indirect destul de fidel al modului
de utilizare a antibioticelor in arealul respectiv.

Obiectivele lucrarii au vizat caracterizarea sen-
sibilitatii la antibiotice a tulpinilor de Salmonella
spp. izolate si stabilirea alternativelor terapeutice
utile in tratamentul infectiilor provocate de aceste
microorganisme.

Material si metode

In perioada ianuarie — decembrie 2011, in la-
boratorul CNSP s-a realizat identificarea si testarea
sensibilitatii la antibiotice a 118 tulpini de Salmonella
spp., izolate in Republica Moldova. Izolarea s-a facut
pe medii de diferentierea diagnosticului, selective si
neselective adecvate, iar identificarea tulpinilor de
Salmonella spp. izolate s-a facut prin metode con-
ventionale. Testarea sensibilitatii la antibiotice s-a
realizat prin tehnica Kirby-Bauer, conform standar-
dului NCCLS. Rezultatele au fost interpretate conform
criteriilor recomandate de NCCLS. Pentru controlul
de calitate al determindrii sensibilitatii s-au utilizat
tulpinile E.coli ATCC 25922. Tulpinile izolate au fost
testate la urmatoarele chimioterapice: ampiciling,
gentamicinad, tetracicling, ciprofloxacina, cefota-
xim, piperacilin/tazobactam, cefalotina, cefazoling,
cefoperazon, cefamandol, ceftazidima, cefepim,
meropenem, amikacind, kanamicing, netilmicing,
tobramicina, acid nalidixic, trimetoprim/sulfameto-
xazol, cloramfenicol.

Rezultate obtinute si discutii

In cadrul studiului au fost prelucrate, in perioa-
daianuarie - decembrie 2011, 118 tulpini de Salmo-
nella izolate de la persoane bolnave sau sanatoase
clinic. Salmonelele au fost izolate si identificate pana
la nivel de gen prin metode microbiologice clasice
si tipizate serologic pana la nivel de serovarianta.
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Proportia serovariantei S. Enteritidis a fost de 65,25%,
a serovariantei S. Typhimurium - de 12,71%, a se-
rovariantelor S. Blegdam si S. Hadar — de 7,63% si,
respectiv, 3,39%, S. Infantins - 1,69%, 11 dintre tulpini
apartinand altor serovariante. Rezultatele obtinute
coincid cu datele din literatura, fiind cunoscut faptul
ca S. Enteritidis si S. Typhimurium sunt serovariantele
cel mai frecvent intalnite in populatia umana, repre-
zentand cauza cea mai frecventa a toxiinfectiilor
alimentare ( vezi figura).
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Testarea sensibilitatii s-a realizat fata de mai
multe antibiotice incadarate in 8 grupe (clase)
principale, cuprinzand beta-lactamine (peniciline
si cefalosporine de prima (C1G), a treia (C3G), si a
patra generatie (C4G)), aminoglicozide, chinolone si
fluorochinolone, nitrofurani, tetracicline, sulfamide
si fenicoli.

Dintre antibioticele testate, tulpinile de Salmo-
nella au prezentat o sensibilitate constanta la cefa-
mandol, cefotaxim, meropenem, ampicilina, amika-
cind, tobramicina, ciprofloxacina si cloramfenicol. in
ceea ce priveste rezistenta la antibiotice, procentul
cel mai mare de rezistenta a fost in cazul furazolido-
nei (28,8%), acidului nalidixic (25,4%), piperacilind/
tazobactamului (3,4%) si ceftazidimei (2,5%) (vezi
tabelul). Numarul tulpinilor de Salmonella rezistente
la un agent antimicrobian a fost de 44 (37,3%) tulpini,
17 (14,4%) tulpini fiind rezistente la >2 agenti antimi-
crobieni, confirmandu-se astfel circulatia tulpinilor
polirezistente in populatia umana.

Profilul de rezistentd pentru cele 77 tulpini de
S. Enteritidis, arata ca 16,95% dintre tulpini au fost
rezistente la mai mult de un agent antimicrobian,
iar la 1 tulpina a fost evidentiata rezistenta fatd de
patru antibiotice, confirmand astfel prezenta multi-
rezistentei la acesta serovarianta.

Rezistenta la furazolidona si acidul nalidixic a
constituit profilul de rezistenta cel mai frecvent in-
talnit la tulpinile de Salmonella. Rezistenta tulpinilor




Sensibilitatea tulpinilor de Salmonella spp. fatd de antibiotice
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e Nr. total S I R
Nr. Antibioticul testat tulpini Nr Nr o N o
1. Cefazolina 118 113 95,76 3 2,54 2 1,70
2. Cefamandol 118 118 100 - - - -
3. Cefoperazon 118 109 92,37 8 6,78 1 0,85
4. Ceftazidim 118 85 72,03 30 25,42 3 2,54
5. Cefotaxim 118 111 94,07 7 5,93 - -
6. Cefepim 118 114 96,60 2 1,70 2 1,70
7. Piperacilina/ 118 89 75,42 25 21,19 4 3,39
Tazobactam
8. Ampicilind 118 116 98,30 2 1,70 - -
9. Cefalotina 118 70 59,32 48 40,68 - -
10. Meropenem 118 117 99,15 1 0,85 - -
11. Gentamicina 118 116 98,30 0,85 1 0,85
12. | Amikacind 118 110 93,22 8 6,78 - -
13. Kanamicina 118 98 83,05 19 16,10 1 0,85
14. | Netilmicina 118 117 99,15 - - 1 0,85
15. Tobramicina 118 117 99,15 1 0,85 - -
16. Tetraciclina 118 117 99,15 - - 1 0,85
17. Ciprofloxacin 118 116 98,30 2 1,70 - -
18. | Acid Nalidixic 118 84 71,19 4 3,39 30 25,42
19. Trimetoprim/ 118 114 96,60 2 1,70 2 1,70
Sulfametoxazol
20. Cloramfenicol 118 113 95,76 5 4,24 - -
21. | Furazolidona 118 39 33,05 45 38,14 34 28,81
umane la acidul nalidixic corespunde cu procentul  Bibliografie

crescut de rezistenta semnalat la tulpinile aviare si
poate fi asociata cu utilizarea chinolonelor pe scara
largd la animalele de ferma in Republica Moldova,
precum utilizarea abuziva a enrofloxacinei la pasari,
suine si bovine.

Sensibilitatea crescuta semnalata fata de fluor-
chinolone (ciprofloxacina) si fata de cefalosporine
de generatia a treia sunt constatari incurajatoare
din perspectiva sanatatii publice. in acelasi timp,
depistarea unor tulpini de Salmonella rezistente
la ceftazidim (2,5%), cefalosporine de generatia a
treia subliniaza importanta monitorizarii rezistentei
antimicrobiene, cu scopul de a detecta noi tendinte
si emergente de rezistenta.

Concluzii

Actualmente este important sa diminuam im-
pactul social al fenomenului de rezistenta multipla
la chimioterapicele antiinfectioase, prin optimizarea
utilizarii antibioticelor existente, formularea strategi-
ilor de reducere pana la disparitie a tulpinelor bacte-
riene cu rezistenta multipla la actiunea antibioticelor.
Elaborarea si aplicarea acestora ar duce, in timp, la
modificarea biocenozei bacteriene nosocomiale si
comunitare, cu reducerea tulpinilor rezistente.
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