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—Antimicrobiene

— Rezistenta antimicrobiand

— Reteaua Europeana de supraveghere a rezistentei la antimicrobiene
— Spatiul Economic European

—Beta-lactamaze cu spectru extins
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— Centre de Sanatate raionale

— Centrul European de Prevenire si Control al Bolilor

— Tulpini de Staphylococcus meticilino-rezistent asociate asistentei medicale
— Infectiile asociate asistentei medicale

—Institutia Medico-Sanitara Publica

— Institutul de medicina Urgenta

— Infectii septico-purulente

— Staphylococcus meticilino-rezistent

— Staphylococcus meticilino-sensibil

— Staphylococcus aureus meticilino-rezistent

— Staphylococcus aureus meticilino-sensibil

— Ministerul Sanatatii

— Organizatia Mondiala a Sanatatii

— Spitalul Clinic Republican ,,Timofei Mosneaga”

— Stafilococi coagulozo-pozitivi

— Stafilococi coagulozo-negativi

— Uniunea Europeana

— Unitatile de terapie intensive

— Staphylococcus cu rezistenta intermediara la vancomicina

— Staphylococcus cu rezistenta deplina la vancomicina



INTRODUCERE

Actualitatea temei. Infectiile asociate asistentei medicale (IAAM) au devenit una din
problemele majore de sanatate publica din punct de vedere clinic, epidemiologic si socio-
econimic. Acestea constituie un capitol aparte de patologie reliefat mai pregnant in contextul
progreselor medicinii moderne, determinate atat de diversitatea manevrelor efectuate in scop de
diagnostic si terapeutic, dar si a utilizarii nerationale a antibioticelor, in special a celor cu spectru
larg, ce conduce la selectionarea bacteriilor rezistente [1, 2, 3, 4, 5].

Infectiile asociate asistentei medicale cauzate de microorganismele rezistente la
antimicrobiene prezintd astdzi una dintre cele mai importante provocari pentru medicina
moderna. O mare parte din infectiile cu Staphylococcus aureus sunt produse de un agent patogen
microbian multirezistent la o gama foarte larga de antibiotice utilizate in mediul spitalicesc -
Staphylococcus aureus meticilino-rezistent (MRSA) [6].

De la primele cazuri de MRSA inregistrate si pana astazi, amploarea problemei a crescut
dramatic, incidenta infectiilor cauzate de MRSA atingand proportii endemice in unele spitale. in
Europa, se observa, un gradient nord-sud, tulpinile de MRSA fiind rare in spitalele scandinave
(<2%) si mult mai raspandite in spitalele din tarile mediteraneene (> 40%) [7, 8, 9].

Desi in ultimii ani se indica o scadere a procentajului de tulpini de Staphylococcus aureus
rezistente la meticilind in Uniunea Europeand/Spatiul Economic European (UE/EEA), de la
media 19,6% inregistratd in anul 2014 - la 16,9% 1n 2017, totusi MRSA rdmane o provocare
importanta la nivel european, nivelurile de MRSA fiind inca ridicate in mai multe tari, rezistenta
generala la preparatele antimicrobiene fiind in continud crestere [10, 11, 12, 13].

In 2017, Organizatia Mondiala a Sanitatii (OMS) stabileste cele mai importante categorii
de germeni multirezistenti pentru care se impune introducerea de noi posibilitati terapeutice, cu 3
niveluri de prioritate: critic, inalt si mediu, tulpinile de Staphylococcus aureus meticilino-
rezistent apartinand nivelului inalt [14, 15].

La scurt timp dupa aparitia MRSA, s-a realizat cd problema rezistentei la meticilind
implicd nu numai tulpinile de stafilococi coagulozo-pozitivi (SCP), dar, de asemenea, si tulpinile
de stafilococi coagulozo-negativi (SCN). Desi la inceput, acestor specii de microorganisme li se
acordau putina importanta, fiind considerate parte din flora normala a pielii si a mucoasei nazale,
astazi datorita obtinerii rezistentei la preparatele antibacteriene au devenit o sursd de ingrijorare
pentru sistemul medical. Acestea sunt asociate in special cu utilizarea corpurilor strdine,
implante, care sunt indispensabile In medicina modernd [16, 17]. Cresterea ratelor de rezistenta
la antibiotice s-a dovedit a fi o problema si mai mare pentru SCN decat pentru Staphylococcus
aureus, limitand optiunile terapeutice [18, 19].

S-a dovedit ca rezistenta la meticilind are un impact negativ asupra rezultatelor clinice si
economice, in special in ceea ce priveste morbiditatea si mortalitatea crescutd si durata lungd a
spitalizarii, precum si cererea de interventii suplimentare pentru a atenua impactul clinic [20, 21,
22, 23, 24, 25].

Situarea stafilococilor pe primele locuri in etiologia infectiilor bacteriene, cresterea anuala
a numarului de tulpini de stafilococi meticilino-rezistenti i aparitia unor tulpini rezistente la
antibioticele antistafilococice de rezerva, incadreaza aceastd patologie in randul bolilor
infectioase emergente [26, 27, 28, 29].

In Republica Moldova studiile privitor la incidenta prin infectii cauzate de Staphylococcus
meticilino-rezistent (MRS) sunt fragmentate [28, 29, 30].



Cunoasterea epidemiologiei locale in infectiile cu Staphylococcus meticilino-rezistent, va
contribui la constientizarea problemei si implimentarea masurilor rationale de supraveghere si
control a patologiei date.

Scopul lucrarii

Studierea epidemiologiei infectiilor nosocomiale cauzate de Staphylococcus meticilino-
rezistent in Republica Moldova ce va contribui la optimizarea sistemului de supraveghere si
control.

Obiectivele cercetarii

1. Determinarea ponderii infectiilor septico-purulente (ISP) cu Staphylococcus meticilino-
rezistent in Republica Moldova, in baza stationarelor multiprofil, maternitati si institutiilor
medicale din mediul rural, cu analiza comparativa.

2. Determinarea particularitatilor epidemiologice, cat si a factorilor de risc in infectiile
septico-purulente cauzate de MRS.

3. Determinarea gradului de sensibilitate/rezistenta a tulpinilor de MRS izolate de la
pacientii cu infectii septico-purulente in functie de grupul si tipul antibioticului.

4. Determinarea impactului medical si socio-economic ca rezultat al infectiilor septico-
purulente cu MRS.

Noutatea stiintifica a lucrarii

In plan international au fost completate studiile privitor la epidemiologia ISP cauzate de
MRS. In plan national, pentru prima dati a fost realizat un studiu epidemiologic complex,
privitor la epidemiologia ISP cauzate de MRS cu determinarea nivelului de raspandire.

Semnificatia teoretica si valoarea aplicativa a cercetarii:

1. A devenit cunoscutd rata ISP produse de MRS, cét si particularitatile epidemiologice in
functie de profilul stationarelor medicale in Republica Moldova.

2. Au fost determinati factorii de risc si impactul socio-economic al ISP produse de MRS.

3. A fost determinat gradul de sensibilitate/rezistenta a tulpinilor de MRS, in functie de
grupul si tipul antibioticului.

4. Propuse masuri de optimizare a supravegherii si controlului ISP determinate de MRS in
institutiile medico-sanitare.

Implementarea practici a rezultatelor

1. Rezultatele cercetdrii au fost implementate in cadrul Departamentului Medicina
Preventiva, Disciplina de epidemiologie, in calitate de material didactic pentru instruirea
universitara, cat si postuniversitarda a medicilor precum si in laboratorul stiintific ,,Infectii
intraspitalicesti”

2. Organizate douda seminare stiintifico-practice cu tema ,Problema raspandirii si
antibioticorezistentei infectiilor nosocomiale cu Staphylococcus meticilino-rezistent” in cadrul
Institutiei Medico-Sanitara Publica (IMSP) Spitalul Clinic Republican ,,Timofei Mosneaga”
(03.02.2021) si IMSP Institutul de Medicina Urgenta (19.02.2021).

3. Rezultatele studiului vor completa editia urmatoare a ,,Ghidului de supraveghere si
control in infectiile nosocomiale”.

4. Rezultatele obtinute au fost prezentate sub forma de comunicari la 16 foruri stiintifice,
cat siin 15 publicatii stiintifice.



Aprobarea rezultatelor

. Conferinta stiintificd nationald cu participare internationald ,,Optimizarea supravegherii
epidemiologice in infectiile nosocomiale”, 13-14 octombrie 2017, Chisindu, Republica
Moldova.

o Conferintele stiintifice anuale ale studentilor si colaboratorilor USMF | Nicolae
Testemitanu”, 2018, 2019, 2021 Chisinau, Republica Moldova.

. Bceepoccuiickas HayqHO-TIpaKTHUECKasi KOH(PEPEHIINs CIeNUANNCTOB 1o KoHTpoio MCMII

2WHDEeKIH, cBA3aHHBIC C OKa3aHWEM MEIUIMHCKOW IMOMOIIY — MEXIUCIUIUTMHAPHBINA
noaxoA K TpodriakTUke” C MEXKIyHapOAHBIM ydactuem, 24-25 ampens 2019,
ExarepunOypr.

o Manifestarea stiintifica consacratd zilelor UM.F din Craiova a XLIX-a editie, 7-8 iunie
2019, Craiova, Romania.

o Congresul al Vlll-lea al specialistilor din domeniul sanatatii publice si managementului
sanitar, 24-25 octombrie 2019, Chisinau, Republica Moldova.

o A Xll-a Conferinta Nationala de Microbiologie si Epidemiologie ,,Microbiologia si
Epidemiologia Romaneasca — Realizari, Evolutii si Perspective”, 14-16 noiembrie 2019,
Bucuresti, Romania.

o Congresul International al Studentilor si Tinerilor Medici Cercetatori ,,MedEspera-2020”,
editia VIII-a, 24-26 septembrie 2020, Chisindu, Republica Moldova.

o E>xeromHas BcepoccHiickasi Hay4HO-TIPAKTHYECKass KOHQEPEHIUsS C MEKIYHAPOIHBIM
Y4aCTHEM ,, AKTyaJIbHBIE TPOOIEMBI AUIEMHOIOTUN WHPEKIIMOHHBIX 1 HEMH(PEKITMOHHBIX
6onesneit 20207, 21—23 okTsa6ps 2020, Mockaa.

° Congresul Consacrat Aniversarii a 75-a de la fondarea USMF , Nicolae Testemitanu”, 20-
23 octombrie 2020, Chisindu, Republica Moldova.

o Noaptea cercetatorilor europeni 2020. Chisinau, 27 noiembrie 2020.

o Seminarul stiintifico-practic ,,Problema raspandirii si antibioticorezistentei infectiilor
nosocomiale cu Acinetobacter si Staphylococcus meticilino-rezistent” in cadrul IMSP
Spitalului Clinic Republican ,,Timofei Mosneaga”, 03 februarie 2021.

o Seminarul stiintifico-practic ,,Problema raspandirii si antibioticorezistentei infectiilor
nosocomiale cu Acinetobacter si Staphylococcus meticilino-rezistent” in cadrul IMSP
Institutul de Medicind Urgenta, 19 februarie 2021.

o Conferinta stiintificd nationala cu participare internationald ,,Maladiile infectioase in lumea
moderna: provocari si perspective”, 26 martie 2021, Chisindu, Republica Moldova.

Teza a fost discutatd, aprobata si recomandatd spre sustinere la sedinta comuna a
colaboratorilor Disciplinei de epidemiologie si Laboratorul stiintific ,,Infectii intraspitalicesti”
din 14.09.21 (proces-verbal nr. 3), la sedinta Seminarului stiintific de profil 331. Sanatate
Publicd, 333. Sandtate ocupationald si biomedicind / 331.01. Epidemiologie, 331.02. Igiena,
333.01 Igiena muncii din 26.10.21 (proces-verbal nr. 4), si in final, in cadrul Consiliului de
consortiu al Universitatii de Stat de Medicina si Farmacie Nicolae Testemitanu din 02.12.2021
(proces verbal nr. 25).

Metodologia de cercetare si designul studiul a fost evaluat si aprobat la Comitetul de Etica
a Cercetarii USMF ,,Nicolae Testemitanu”, nr. 46 din 12.04.2018.



Publicatii

In baza materialelor tezei au fost publicate 15 lucriri stiintifice, dintre care 5 in reviste cu
impact factor si 4 articole in reviste nationale, inclusiv 2 articole cu un singur autor, cat si 6
rezumate In lucrarile conferintelor stiintifice nationale si internationale.

Subdiviziunile si institutiile in cadrul cirora au fost realizate cercetarile

Cercetarile au fost efectuate in Laboratorul stiintific ,,Infectii intraspitalicesti” in cadrul
programului: 15.817.04.03F ,,Studiul asupra infectiilor nosocomiale cu Acinetobacter,
Pseudomonas si Staphylococcus meticilino-rezistent anii 2015-2018”, in baza investigatiilor
bacteriologice ale pacientilor cu infectii septico-purulente din doua institutii medico-sanitare
multiprofil (IMSP Institutul de Medicind Urgenta, IMSP Spitalului Clinic Republican ,, Timofei
Mosneaga”), a unei maternitati (IMSP Spitalului Clinic Municipal ,,Gheorghe Paladi”), cat si
institutiilor medicale din mediul rural (pe modelul a trei raioane: Criuleni, Straseni si laloveni, a
caror investigatii bacteriologice au fost efectuate in laboratorul bacteriologic din cadrul Centrului
de Sanatate Publica, Municipiul Chisinau).

Cuvinte cheie: Infectiile asociate asistentei medicale, infectii septico-purulente,
Staphylococcus meticilino-rezistent, Staphylococcus meticilino-sensibil, forme clinice, rezistenta
la antibiotice, polirezistenta, factori de risc, management terapeutic, impact socio-economic.

METODOLOGIA CERCETARII

Caracteristica generala a lotului de investigatie

Cercetarile descrise in lucrare au fost efectuate in baza studiului epidemiologic descriptiv
retrospectiv al rezultatelor investigatiilor bacteriologice ale pacientilor cu infectii septico-
purulente cauzate de Staphylococcus meticilino-rezistent din doua institutii medico-sanitare
multiprofil (IMSP Spitalul Clinic Republican ,,Timofei Mosneaga” (stationar nr. 1) si IMSP
Institutul de medicina Urgenta (stationar nr. 2)) pe o perioada de 4 ani (2014-2017), ponderea
tulpinilor de MRS 1in dinamica multianuald fiind determinatd pe perioada 2014-2019; ale
pacientilor din institutiile medicale din mediul rural (pe modelul a trei raioane, Criuleni,
Ialoveni, Straseni) si maternitati (maternitatea din cadrul IMSP Spitalului Clinic Municipal
,,Gheorghe Paladi”), anul 2017.

In total au fost analizate 13 219 tulpini de stafilococi, 11 803 fiind izolate din cadrul
institutiilor medico-sanitare multiprofil, 1090 din mediul rural si 326 din maternitatii. Meticilino-
rezistenta tulpinilor de Staphylococcus s-a stabilit in dependenta de rezistenta fata de oxacilina
(anii 2014-2017) si cefoxitina (2018-2019) care a fost determinatd cu ajutorul metodei disc-
difuzimetrica (Kirby-Bauer) precum si cu ajutorul analizatorului microbiologic automat VITEK
2 Compact in institutiille medico sanitare-multiprofil si doar prin metoda disc-difuzimetrica in
cadrul IMSP Spitalului Clinic Municipal ,,Gheorghe Paladi” si mediul rural. Interpretarea
rezultatelor s-a efectuat conform recomandarilor standard propuse de CLSI (Clinical and
Laboratory Standards Institute) si EUCAST (European Committee on Antimicrobial
Susceptibility Testing).

Pentru determinarea factorilor de risc, managementului antibacterian si al impactului
socio-economic au fost analizate datele din anchetele fiselor de observatie a pacientilor cu ISP
cauzate de stafilococii meticilino-rezistenti si de stafilococii meticilino-sensibili. Exponentii din
lotul de baza au constituit pacienti cu investigatii bacteriologice pozitive la Staphylococcus
meticilino-rezistent (MRS), iar in lotul control pacienti cu investigatii bacteriologice pozitive la
Staphylococcus meticilino-sensibil (MSS). In studiu au fost inclusi toti pacientii cu septicemii,



cu ulcere trofice si inflamatii distructii pulmonare de la care a fost izolat stafilococul, spitalizati
in cadrul SCR pe perioada 2014-2017.

In acest context au fost analizate retrospectiv 462 fise de observatie, 269 a pacientilor cu
infectii septico-purulente nosocomiale cu MRS si 193 a pacientilor cu infectii septico-purulente
nosocomiale cu MSS.

Pentru realizarea scopului si obiectivelor propuse, a fost elaborat designul general al
cercetarii, care este prezentat in figura 1.

<1. Studiu descriptiv retrospecti\>

- L

Registrele de evidenta a rezultatelor investigatiilor bacteriologice a pacientilor cu
infectii septico-purulente cauzate de Staphylococcus meticilino-rezistent

<L

Evaluarea ponderei evolutiei tulpinilor de Staphylococcus meticilino-rezistent din numarul total de tulpini
de Staphylococcus, particularitatilor epidemiologice si gradului de sensibilitate/rezistenta la antibiotice

J L
( 2. Studiul caz-martor )
~ L
[ Fisele de observatie a pacientilor cu ISP nosocomiale cauzate de Staphylococcus ]

J L d L

Lotul de baza- pacienti cu infectii
septico-purulente nosocomiale produse
de MRS (n=269)

Lotul de control - pacienti cu infectii
septico-purulente nosocomiale produse de
MSS (n=193)

Evaluare epidemiologica a factorilor de risc si a managementului antibacterian in infectiile cu MRS

- L

( Evaluarea impactului medical si socio-economic )

-4 L

@borarea recomandarilor pracD

Figura 1. Design-ul cercetarii

Metodele de cercetare aplicate in studiu

Metodele microbiologice
realizate in laboratoarele medicale supuse studiului, au fost efectuate prin metoda clasica,
descrisa de catre Galetchi P, si coaut. (1997); Buiuc D, (2009), cat si prin sistemul automatizat
VITEK 2 Compact (bioMérieux) [31, 32, 33].

Metodele epidemiologice

Metoda epidemiologica a fost utilizata in studierea si descrierea morbiditatii prin infectii
septico-purulente  determinate de MRS, precum si in calcularea gradului de
sensibilitate/rezistenta la antibiotice, managementului antibacterian, factorilor de risc si
impactului  socio-economic. Determinarea particularitatilor epidemiologice, gradului de
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sensibilitate/rezistentd la antibiotice a infectiilor cu MRS se referd la studiile epidemiologice
observationale descriptive, si se bazeazd pe metoda de analiza retrospectivd in conformitate cu
metodologia descrisa de Prisacari Viorel in ,.Epidemiologie generald. Bazele medicinei prin
dovezi” (2020) [34].

Criteriile de includere in studiu:

v’ toate investigatiile bacteriologice pozitive la MRS si MSS examinate in
laboratoarele bacteriologice a stationarelor incluse in studiu;

Criterii de excludere din studiu:

v' investigatiile bacteriologice negative la MRS si MSS.

Determinarea factorilor de risc si al impactului socio-economic a fost efectuatd prin
realizarea studiului retrospectiv caz-martor, in baza datelor din anchetele fiselor de observatie a
pacientilor cu ISP cauzate de MRS fiind comparate cu datele din anchetele fiselor de observatie a
pacientilor cu ISP cauzate de MSS.

Construirea esantioanelor/grupurilor (de lucru) a fost efectuata conform metodei descrise
in ,,Epidemiologie generala. Bazele medicinei prin dovezi” (2020), exponentii constituind in
lotul de baza pacientii cu MRS, iar in lotul control pacientii cu MSS.

Metode statistice de prelucrare a datelor obtinute

Rezultatele obtinute au fost introduse in baze de date electronice si prelucrate statistic cu
ajutorul programelor computerizate WHONET 5.6, Microsoft Office Excel 2010 si IMB SPSS
Statistics 22.

SINTEZA CAPITOLELOR TEZEI

1. EPIDEMIOLOGIA INFECTIILOR NOSOCOMIALE CU STAPHYLOCOCCUS

METICILINO-REZISTENT (REVISTA LITERATURII)

Capitolul | este consacrat sintezei rezultatelor cercetarilor stiintifice privitor la infectiile cu
MRS expuse in literatura de specialitate, structurate in 4 subcapitole: Situatia prin infectii
asociate asistentei medicale cu Staphylococcus meticilino-rezistent la nivel mondial, aspecte
clinice si epidemiologice a infectiilor cu MRS, rezistenta la antibiotice a tulpinilor de MRS,
factorii de risc si masuri de profilaxie in infectiile cu MRS. Analiza literaturii de specialitate la
temd argumenteaza necesitatea realizarii studiului dat.

2. MATERIAL ST METODE DE CERCETARE
Capitolul 1l detine informatii privind metodologia cercetarii.

3.  EPIDEMIOLOGIA INFECTIILOR SEPTICO-PURULENTE CuU
STAPHYLOCOCCUS METICILINO-REZISTENT iN REPUBLICA MOLDOVA

3.1. Raspandirea infectiilor septico-purulente cu Staphylococcus meticilino-rezistent in
institutiile medico-sanitare multiprofil

Incidenta tulpinilor de Staphylococcus in structura etiologica a ISP in institutiile medico-
sanitare multiprofil conform rezultatelor studiului, constituie — 24,2%.

In perioada anilor 2014 — 2019 in cele doui institutii medico-sanitare multiprofil, supuse
studiului, de la pacientii cu infectii septico-purulente au fost izolate 11 803 tulpini de stafilococi,
dintre care 10 861, ce constituie 92,0%, au fost testate la sensibilitate/rezistenta fatd de
oxacilind/cefoxitind. In rezultat s-a constatat ci, ponderea tulpinilor de Staphylococcus
meticilino-rezistent in institutiile multiprofil constituie in medie 40,5% (95 IC 39,6-41,4) (tabelul
1).
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Tabelul 1. Ponderea tulpinilor de MRS si MSS din numarul total de tulpini de
stafilococi izolate in institutiile medico-sanitare multiprofil, anii 2014-2019

Tulpini izolate (total) Tulpini testate la inclusiv

Institutia oxacilina*/cefoxitina** rezistente (MRS)

abs % (95% IC) abs % (95% IC) abs % (95% IC)

Stationar nr.1 | 6510 | 55,2 (54,3-56,1) | 5940 | 91,2(90,6-92,0) | 2375 | 40,0 (38,7-41,2)

Stationarnr.2 | 5293 | 44,8 (43,9-45,7) | 4921 | 93,0(92,2-93,6) | 2022 | 41,0 (39,7-42,5)

Total 11 803 100,0 10 861 | 92,0 (91,6-92,5) | 4397 | 40,5 (39,6-41,4)

*2014 — 2017 — meticilino-rezistenta determinata conform rezistentei fata de oxacilina
** 2018 — 2019 — meticilino-rezistenta determinata conform rezistentei fatd de cefoxitina
in dinamica multianuala situatia privind ISP cauzate de MRS 1in institutiile medico-sanitare
multiprofil se inrautateste. Ponderea tulpinilor de MRS izolate de la pacientii cu ISP pe parcursul
a 6 ani de studiu este in crestere, de la 29,6% (95 IC 27,9-31,4) in anul 2014, pana la 55,9%
(95% IC 53,4-58,4) in 2019 (figura 2).
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Figura 2. Ponderea tulpinilor de MRS din numarul total de tulpini de Staphylococcus
in dinamica multianuala

In rezultatul studiului s-a constatat ca posibilitatea obtinerii rezistentei fata de meticilina
este caracteristica atat pentru stafilococii coagulazo-pozitivi cat si pentru stafilococii coagulozo-

negativi.
100%
80% 35;4 42,7 36,5
70% 51,1
60% 78,8
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S. aureus S. hominis S. epidermidis S. haemolyticus S. saprophyticus Altele
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Figura 3. Ponderea tulpinilor de Staphylococcus meticilino-rezistent in stationarele
multiprofil, in functie de specia stafilococului
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Din numarul total de tulpini de Staphylococcus coagulozo-pozitivi (S. aureus) testate la
sensibilitate/rezistenta fata de oxacilind/cefoxitina (n=5410), rezistente s-au dovedit a fi 21,2%
(95% IC 20,2-22,4). Un grad mult mai inalt de rezistenta la oxacilind/cefoxitina s-a constatat la
tulpinile de Staphylococcus coagulozo-negativi. Tulpinile de S. hominis au manifestat rezistenta
fata de oxacilind/cefoxitina in 82,5% (95% IC 75,5-88,8) cazuri, S. epidermidis — in 64,6% (95%
IC 62,4-66,7), S. haemolyticus — in 57,4% (95% IC 55,5-59,2), S. saprophyticus — in 48,9%
(95% IC 44,8-53,0), si alte specii de stafilococi coagulozo-negativi izolati in ponderi mai mici
(S. capitis, S. sciuri, S. warneri, S. lugdunensis) au manifestat rezistenta in — 63,5% (95% IC
53,1-73,1) (figura 3).

Nivelul de raspandire a MRS variaza si in functie de profilul sectiei. Mai afectate de MRS
in IMSP multiprofil s-au dovedit a fi sectiile de profil: traumatologie si ortopedie 49,4% (95% IC
46,4-52,5) — st. nr. 2; chirurgie 32,2% (95% IC 29,7-34,9) — st. nr. 1 si 34,9% (95% IC 32,1-
37,9) — st. nr.2; anestezie si terapie intensiva 23,6% (95% IC 21,3-26,1) —st. nr. 1 si 12,6% (95%
IC 10,7-14,8) — st. nr. 2. Totodata in ambele institutii este semnificativ nivelul inalt de izolare a
tulpinilor de MRS de la pacientii ambulatoriu 21,1% (95% IC 19,1-23,2) — st. nrl. si 7,2% (95%
IC 5,7-8,8) —st. nr. 2.

In dependentd de materialul patologic din care au fost izolate, tulpinile de stafilococ au
manifestat rezistenta variata la meticilind. O pondere evident naltd de MRS a fost constatata in
hemoculturi. Astfel din numarul total de tulpini de stafilococ izolate din sange (n=201), 153
tulpini, ce constituie 76,1% (95% IC 69,6-81,8), s-au dovedit a fi meticilino-rezistente. De
asemenea tulpinile de stafilococ izolate din bild au manifestat rezistentd sporita fatd de oxacilina
— 48,5% (95% IC 42,9-54,0). Tulpinile de stafilococ izolate din prelevatele tractului urogenital
au manifestat rezistenta la oxacilina — in 22,9% (95% IC 19,4-26,8), iar cele din prelevatele
cailor respiratorii — in 16,7% (95% IC 14,6-18,9).

Ponderea 1naltd a tulpinilor de MRS izolate din sdnge permite de a aprecia problema data
ca fiind una grava, deoarece este vorba de infectiile generalizate (pneumonii generalizate,
septicemii etc). Din numarul total de pacienti cu ISP cauzate de Staphylococcus meticilino-
rezistent — 62,3% (56,9-67,9) au fost cu forme clinice generalizate de infectii, inclusiv cu sepsis
pulmonar (25,3%, 95% IC 20,5-30,5), sepsis abdominal (21,5%, 95% IC 17,0-26,5), sepsis
tegumentar (7,4% 95% IC 4,7-10,9), sepsis uronefrogen (8,3%, 95% IC 5,5-12,0), si doar 37,8%
(95% IC 32,1-43,1) cu forme localizate, inclusiv cu inflamatii/distructii pulmonare (9,0%, 95%
IC 6,0-12,7), plagi infectate (14,7%, 95% IC 11,0-19,2), spondiloartrite (13,8%, 95% IC 10,2-
18,1).

O semnificatie epidemiologica si clinica prezinta tulpinile de MRS izolate in asocieri cu
alte specii de microorganisme. Analiza rezultatelor bacteriologice a materialelor patologice,
recoltate de la pacientii cu infectii septico-purulente din stationarele medico-sanitare multiprofil,
a constatat ca tulpinile de MRS in — 62,0% (95% IC 51,7-71,5) cazuri au fost izolate in
monoculturi, iar in 38,0% (95% IC 28,6-48,4) cazuri — in asocieri cu alte specii de
microorganisme. Asocierile cu o singura specie de microorganisme a constituit — 25,5% (95% IC
17,3-35,2), cu 2 specii de microorganisme — 10,9% (95% IC 5,5-18,7) iar in 1,7% (95% IC 0,2-
6,6) cazuri au fost constatate asocieri cu 3 specii de microorganisme, fapt ce complicd mult
decurgerea patologiilor cauzate de MRS
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3.2. Raspandirea infectiilor septico-purulente cu Staphylococcus meticilino-rezistent in
maternitatii
In baza studiului realizat in cadrul maternititii s-a constatat o pondere ridicata a tulpinilor
de MRS. Din numarul total de tulpini de stafilococi izolate si testate la sensibilitate/rezistenta
fata de antibioticul oxacilina, 61,8% (95% IC 56,1-67,3) s-au dovedit a fi tulpini rezistente
(MRS), si doar 38,2% (95% IC 32,7-43,9) tulpini sensibile la oxacilind (MSS).

Tabelul 2. Ponderea tulpinilor de MRS din numairul total de tulpini de
Staphylococcus izolate de la pacientii cu ISP din maternitate, in functie de specia
stafilococului

Tulpini Tulpini testate inclusiv
Specia izolate la oxacilina rezistente (MRS) sensibile (MSS)
stafilococului (total)
abs abs % abs % (95% IC) abs % (95% IC)
S. aureus 124 124 100,0 54 43,5 (34,7-52,7) 70 56,5 (47,3-65,3)
S. epidermidis 202 185 91,6 137 | 74,1(67,1-80,2) 48 25,9 (19,8-32,9)
Total 326 309 94,8 191 | 61,8(56,1-67,3) | 118 | 38,2(32,7-43,9)

3.3. Rispandirea infectiilor septico-purulente cu Staphylococcus meticilino-rezistent in
institutiile medicale din mediul rural
In ceia ce priveste rispandirea tulpinilor de Staphylococcus meticilino-rezistent in
institutiile medicale din mediul rural, s-a constatat ca, ponderea tulpinilor de stafilococ rezistent
la meticilina atinge in medie 22,4% (95% IC 19,5-25,4).
Tabelul 3. Ponderea tulpinilor de MRS izolate de la pacientii cu ISP in institutiile
medicale din mediul rural

Caracteristica Teritoriul administrativ
tulpinilor de indici Criuleni laloveni Straseni Total
stafilococi
Tulpini izolate (total) abs 316 490 284 1090
Tulpini testate la abs 204 382 201 787
oxacilina % 64,6 77,9 70,8 72,2
(95% IC) | (59,0-69,8) (74,0-81,6) (65,1-76,0) (69,4-74,8)
rezistente abs 54 68 54 176
- (MRS) % 26,5 17,8 26,9 22,4
3 (95% IC) | (20,6-33,1) (14,1-22,0) (20,9-33,6) (19,5-25,4)
S sensibile abs 150 314 147 611
- (MSS) % 73,5 82,2 73,1 77,6
(95% IC) | (66,1-79,4) (78,0-85,9) (66,4-79,1) (74,6-80,5)

In raionul Straseni, de exemplu, din numarul total de tulpini de stafilococi izolate de la
pacientii cu ISP tulpinile de stafilococ rezistente fatd de antibioticul oxacilind au constituit —
26,9% (95% IC 20,9-33,6), in raionul Criuleni — 26,5% (95% IC 20,6-33,1) iar in raionul
laloveni — 17,8% (95% IC 14,1-22,0) (tabelul 3).

3.4. Estimarea nivelului de riaspandire a tulpinilor de Staphylococcus meticilino-rezistent
in Republica Moldova
Din totalul de 13 219 tulpini de Staphylococcus izolate de la pacientii cu infectii septico-
purulente atat din cadrul stationarelor medicale multiprofil, maternitate cat si din institutiile
medicale din mediul rural a fost determinat nivelul mediu de raspandire a tulpinilor de
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Staphylococcus meticilino-rezistent in Republica Moldova, care constituie aproximativ — 39,8%
(95% IC 38,9-40,7).
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Figura 4. Nivelul de raspandire a tulpinilor de Staphylococcus meticilino-rezistent in
Republica Moldova

Totodata, in rezultatul studiului epidemiologic s-a constatat diferente semnificative privitor
la circulatia tulpinilor de Staphylococcus meticilino-rezistent in stationarele medicale de diferit
profil cat si in functie de mediul de trai. Cea mai inaltd frecventd de izolare a MRS a fost
constatata in maternitate 61,8% (95% IC 56,1-67,3), urmata de stationarele multiprofil 40,5%
(95% IC 39,6-41,4). O frecventa mai joasa 22,4% (95% IC 19,5-25,4) de izolare a MRS s-a
constatat la pacientii cu adresare in institutiile medicale din mediul rural (figura 4).

4. REZISTENTA/POLIREZISTENTA LA ANTIBIOTICE A TULPINILOR DE
STAPHYLOCOCCUS METICILINO-REZISTENT

4.1. Rezistenta la antibiotice a tulpinilor de Staphylococcus meticilino-rezistent

In rezultatul analizei antibioticogramelor tulpinilor de MRS izolate de la pacientii cu ISP,
s-a constatat 0 pondere ridicatd a rezistentei fata de antibiotice. Rezistenta fata de preparatele
antibacteriene a tulpinilor de Staphylococcus meticilino-rezistent a variat atat in functie de
grupul de antibiotice cat si de tipul antibioticului. Conform EUCAST (European Committee on
Antimicrobial Susceptibility Testing) tulpinile de Staphylococcus meticilino-rezistent (rezistente
la oxacilind/cefoxitind) sunt tulpini rezistente la antibioticele beta-lactamice, fapt observat si in
urma studiului dat.

Rezistenta tulpinilor de MRS la antibioticele non-beta-lactamice a variat. Un grad mai inalt
de rezistenta tulpinile izolate din institutiile medico-sanitare multiprofil au manifestat fata de
macrolide, fluorochinolone, lincosamide, aminoglicozide, tetracicline, fenicoli, iar sensibilitate
mai inalta fata de glicopeptide, oxazolidone, sulfamide (figura 5A).

Desi ponderea tulpinilor de MRS 1in cadrul maternitatii se dovedeste a fi destul de inalta
spectrul de antibiotice fatd de care este testatd sensibilitatea/rezistenta este destul de ingust,
tulpinile manifestand si un grad inalt de rezistenta fata de antibioticele testate (figura 5B).

Tulpinile de MRS izolate in institutiile medicale din mediul rural au manifestat rezistenta
inalta la macrolide, tetracicline, sulfamide, aminoglicozide, fenicoli, si o sensibilitate crescuta la
glicopeptide (figura 5C).
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Figura 5. Rezistenta la antibioticele non-beta-lactamice a tulpinilor de MRS izolate de la
pacientii cu ISP din stationarele multiprofil (A), maternitate (B) si mediul rural (C)

4.2. Polirezistenta tulpinilor de Staphylococcus meticilino-rezistent

Tulpinile de MRS izolate de la pacientii cu ISP s-au dovedit a fi polirezistente la
antibiotice — 76,2% (95% IC 74,6-77,8) (figura 6). Analiza fenomenului de polirezistentd a
tulpinilor de MRS 1in dinamica multianualda demonstreaza faptul ca situatia este alarmanta,
polirezistenta tulpinilor de MRS este in crestere de la 79,0% (95% IC 75,8-81,9) - anul 2014,
pana la 89,9% (95% IC 87,3-92,1) - anul 2017 (figura 7).
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Figura 6. Polirezistenta tulpinilor de MRS  Figura 7. Polirezistenta tulpinilor de MRS
in dinamica multianula
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4.3. Rezistenta la antibiotice a tulpinilor de Staphylococcus izolate din singe

In rezultatul studiului antibiogramelor hemoculturilor de MRS si MSS izolate de la
pacientii cu septicemii, s-a constatat 0 rezistentd crescuta fatd de preparatele antibacteriene a
tulpinilor de MRS, in comparatie cu tulpinile de MSS care au manifestat, in majoritatea cazurilor

sensibilitate Tnalta fata de antibiotice (figura 8).
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5. FACTORI DE RISC, MANAGEMENTUL ANTIBACTERIAN SI IMPACTUL
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SOCIO-ECONOMIC iN ISP CU STAPHYLOCOCCUS METICILINO-REZISTENT
5.1. Factori de risc in ISP cu Staphylococcus meticilino-rezistent

Tabelul 4. Evaluarea comparativa a factorilor de risc in infectiile cu MRS
conform RR (OR)

Septicemii Ulcere Inflamatii/ Total Gradul
Factorii de risc RR (OR) trofice distructii RR (OR) | derisc
(95% IC) RR (OR) pulmonare | (95% IC)
(95% IC) RR (OR)
(95% 1C)
Vérsta > 50 ani 1,8 15 1,8 1,3 V
(1,1-3,2) (0,4-5,2) (0,8-4,1) (1,0-1,9)
Sexul pacient (masculin) 1,2 1,1 11 1,02 Vi
(0,7-2,0) (0,5-2,2) (0,5-2,6) (0,7-1,5)
Tipul internarii urgent 2,1 1,2 1,2 14 AV
(1,2-3,7) (0,5-3,1) (0,5-2,7) (1,0-2,1)
Frecventa internarilor 1,9 52 3,5 3,2 i
(1,1-3,2) (2,3-12,1) (1,5-8,2) (2,2-4,7)
Prezenta interventiilor 2,3 11 2,0 1,4 v
chirurgicale (1,3-4,0) (0,2-6,7) (0,4-10,0) (1,0-2,1)
Asocierile microbiene 2,4 16,5 6,1 4,8 I
(1,4-4,2) (6,1-44,9) (2,1-17,8) (3,2-7,3)
Expunerea la tratament in 4,0 5,2 4,3 4,5 1
UTI (2,1-7,3) (1,6-17,1) (1,7-10,9) (3,0-6,7)
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In rezultatul evaluarii comparative a factorilor de risc in infectiile cu MRS s-a constatat ca
factorii de risc care complica mult clinica si tratamentul pacientilor, s-au dovedit a fi asocierile
microbiene RR (OR) — 4,8 (95% IC 3,2-7,3), expunerea la tratament in UTI RR (OR) — 4,5 (95%
IC 3,0-6,7), internarilor in mod repetat RR (OR) — 3,2 (95% IC 2,2-4,7), prezenta interventiilor
chirurgicale RR (OR) — 1,4 (95% IC 1,0-2,1), internarile in mod urgent RR (OR) — 1,4 (95% IC
1,0-2,1), precum si persoanele cu varsta mai mare de 50 ani RR (OR) — 1,3 (95% IC 1,0-1,9)
(tabelul 4).

5.2. Managementul terapeutic antibacterian al pacientilor cu infectii cauzate de
Staphylococcus meticilino-rezistent

Reiesind din tabelul 5 in care este totalizat managementul terapeutic antibacterian al
pacientilor cu MRS si MSS, s-a constatat ca pacientilor cu ISP cu MRS 1i s-au administrat ca
tratament antibacterian de la 1 pand la 9 preparate antimicrobiene. In urma comparirii
antibioticoterapia administrata, s-a constatat ca in 53,2% (95% IC 49,7-56,7) cazuri acestea s-au
dovedit a fi rezistente la antibioticele indicate, in 24,7% (95% IC 21,7-27,8) cazuri fiind
netestate la sensibilitate/rezistenta si doar in 22,1% (95% IC 19,3-25,2) din cazuri au fost
administrate antibiotice, la care tulpinile izolate de la pacienti conform antibiogramei au
manifestat sensibilitate. In medie un singur pacient a primit 3 preparate antimicrobiene.

Tabelul 5. Numar antibiotice administrate unui pacient cu MRS in monoculturi si
asocieri microbiene, inclusiv rezistenta/sensibilitatea
tulpinilor la preparatele antimicrobiene

Nr.antibioticeadm. | 0 | 1 | 2 | 3 [ 4 [ 5 ] 6 | 7 | 8 | 9 | Total

Lotul de cercetare (MRS)
Nr. pacienti abs 5 54 58 63 41 28 14 1 4 1 269
% 1,9 | 201 [ 216 | 234 | 152 | 104 | 52 | 04 | 15 | 04 | 100,0
Total antibiotice adm. 0 54 116 189 164 140 84 7 32 9 795
R [abs| - 32 63 | 103 | 90 75 45 3 11 1 423
inclusiv % | - | 593|543 | 545|549 | 536 | 536 | 429 | 344 | 11,1 | 532
sensibilitatea ™5 [ gps [ - 6 25 | 40 | 38 | 34 | 15 2 13 3 176
anm?(ii:ile % | - | 111 | 21,6 | 21,2 | 232 | 243 | 17.9 | 286 | 40,6 | 333 | 221
indicate netes | abs | - 16 28 46 36 31 24 2 8 5 196
tate | o5 | - [ 296 | 241 | 243 [ 220 | 22,1 | 28,6 | 28,6 | 25,0 | 55,6 | 24,7

Lotul control (MSS)

Nr. pacienti abs 7 102 54 18 7 3 2 - - - 193
% 36 | 528280 93 | 36 | 1,6 | 1,0 - - - 100,0
Total antibiotice adm. - 102 108 54 28 15 12 - - - 319
R [abs| - 1 1 - 1 - - - - - 3
inclusiv % | - [ 10 | 09 | - | 36 | - - - - - 0.9
Se”,\s,:g's"tlztea S [abs| - | 8 | 8 | 46 | 18 | 13 | 11 | - | - | - | =5
antibioticele % | - | 794796 | 852 643|867 | 91,7 - - - 79,9
indicate netes | abs | - 20 21 8 9 2 1 - - - 61
tate o [ - | 196 | 194 | 148 [ 321 | 133 | 83 - - - 19,1

In ceia ce priveste managementul terapeutic al pacientilor cu infectii cu MSS, acesta s-a
dovedit a fi mult mai eficient, intrucat tulpinile de MSS au manifestat rezistenta la preparatele
antimicrobiene administrate doar in 0,9% (95% IC 0,2-2,7) si, invers, sensibilitate in 79,9%
(95% IC 75,1-84,2). In tratamentul pacientilor cu MSS au fost indicate si un numar mai mic de
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antibiotice, comparativ cu cei cu MRS, de la 1 pana la 6 antibiotice. In medie un singur pacient a
primit 1,7 preparate antibacteriene (tabelul 5).

5.3. Impactul socio-economic al infectiilor cauzate de tulpinile de Staphylococcus
meticilino-rezistent

Reiesind din tabelul 6 in care este totalizat impactul comparativ in infectiilor cu MRS si
MSS, conform principalelor criterii (numarul de zile pat consumate in stationar, cheltuieli
financiare per pacient, rata letalitatii) devine evidentd situatia mult mai grava in cazul pacientilor
cu MRS, diferentele de zile pat consumate (19,5 zile vs 12,8 zile), cheltuieli financiare (11 272
lei vs 7530 lei per pacient), dar si a ratei letalitatii (20,4% vs 4,1%) in loturile de pacienti cu
MRS si MSS fiind semnificative.

Tabelul 6. Impactul mediu comparativ in infectiile ca MRS si MSS

Nr. zile pat Cheltuieli per Rata letalitatii (%0)
Forme nosologice pacient (lei)

MRS MSS MRS MSS MRS MSS
Septicemii 21,1 15,7 12 660 9438 28,9 7,50
Inflamatii/distructii 18,3 11,3 11010 6 780 8,6 2,5
pulmonare
Ulcere trofice 16,9 10,6 10 146 6 372 7,7 1,4
Mas (loturi pacienti) 19,5 12,8 11 272 7530 20,4 4,1

6. DISCUTII

Rezistenta antimicrobiana reprezintd o problemad prioritard la nivel global. Potrivit OMS
rezistenta antimicrobiana a atins cote alarmante in multe regiuni ale lumii [14, 15]. Dezvoltarea
rezistentei la antibiotice inclusiv a tulpinilor de Staphylococcus este una dintre marile provocari
cu care se confrunta astdzi omenirea. De la prima raportare a rezistentei la meticilind a tulpinilor
de Staphylococcus in 1961, si pana astizi, amploarea problemei a crescut dramatic, iar
monitorizarea variatiilor de sensibilitate la antibiotice a stafilococului in diferite tari a devenit o
preocupare obligatorie. In rezultatul acestor studii in tirile europene, de exemplu, s-au constatat
variatii considerabile in ceea ce priveste nivelul de raspandire a tulpinilor de MRSA, unde, se
observa un gradient nord-sud, tulpinile de MRSA fiind rare in tarile scandinave (< 2%) si mult
mai raspandite in tarile mediteraneene (> 40%) [7, 8, 9].

Totodatd in majoritatea tarilor din UE/EEA, ca urmare a programelor de interventie
aplicate pentru a limita incidenta infectiilor severe produse de MRSA, in ultimii ani indica o
scadere a procentului de tulpini de Staphylococcus aureus rezistent la meticilina, de la media
19,6% inregistrata in anul 2014 - 1a 16,9% in 2017 [12, 13].

Studiul efectuat a demonstrat, ca infectiile cu Staphylococcus meticilino-rezistent prezinta
0 problema majora de sanatate publica si pentru Republica Moldova. Nivelul de raspandire a
tulpinilor de stafilococ rezistent la meticilind in Republica Moldova este inalt constituind in
medie 39,8% (95% IC 38,9-40,7) si variaza in functie de tipul institutiei medicale. Cea mai mare
pondere se inregistreaza in cadrul maternitatilor 61,8% (95% IC 56,1-67,3), urmata de institutiile
medicale multiprofil 40,2% (95% IC (39,6-41,4), un nivel mai jos de raspandire a MRS fiind
inregistrata in institutiile medicale din mediul rural 22,4% (95% IC 19,5-25,4). In dinamica
multianuala ponderea tulpinilor de Staphylococcus meticilino-rezistent este in crestere de la
29,6% (95% IC 27,9-31,4) in anul 2014 — pana la 55,9% (95% IC 53,4-58,4) in anul 2019,
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atingand niveluri inalte in hemoculturi (76,1% (95% IC 69,6-81,8), cat si pentru tulpinile de
stafilococi coagulozo-negativi (59,6% (95% IC 58,3-60,9). Republica Moldova actualmente se
afld intr-o situatie alarmantd la compartimentul retinerii rezistentei antimicrobiene, fapt ce
impune necesitatea unor masuri de interventie de maxima urgentd la toate nivelurile.
Cunoasterea epidemiologiei locale in infectiile septico-purulente nosocomiale, cu MRS, va
contribui la implimentarea si asigurarea masurilor rationale de supraveghere si control a acestei
infectii.

Rezistenta la meticilina a tulpinilor de Staphylococcus are un impact negativ asupra
rezultatelor clinice si economice. Infectiile cu MRS cresc considerabil costurile economice, prin
prelungirea spitalizdrii, cresterea perioadei de incapacitate de munca, utilizarea crescutd a
antibioticelor si a altor metode de tratament, precum si necesitatea in teste suplimentare de
diagnostic [20, 21, 22, 23, 24, 25].

Rezultatele obtinute in cadrul studiului nostru demonstreaza faptul ca in cazul pacientilor
cu infectii cauzate de MRS durata de spitalizare este mult mai mare comparativ cu cea a
pacientilor cu infectii cauzate de MSS, iar managementul terapeutic antibacterian al pacientilor
cu MRS s-a dovedit a fi mult mai complicat comparativ cu cel al pacientilor cu MSS, primii
necesitand un tratament mai complex pe o perioada mai indelugata, cit si de un numar mai mare
de zile de spitalizare in stationar, inclusiv in sectiile de terapie intensiva. Si rata letalitatii
pacientilor cu infectii septico-purulente cauzate de MRS este mult mai mare comparativ cu cea a
pacientilor cu MSS si constituie in medie — 20,4%, comparativ cu 4,1%, fapt ce demonstreaza
odatd in plus atdt severitatea, si actualitatea problemei la zi, cat si necesitatea implementarii
masurilor rationale de supraveghere si control.

CONCLUZIILE PRINCIPALE ALE TEZEI

1. Infectiile nosocomiale cu MRS prezintd actualmente o problema majord de sadndtate
publica. Nivelul de raspandire a tulpinilor de Staphylococcus meticilino-rezistent in Republica
Moldova constituie in medie 39,8% (95% IC 38,9-40,7) din totalul de tulpini de Staphylococcus
si variaza in functie de tipul institutiei medicale. Cea mai mare pondere se inregistreaza in cadrul
maternitatilor 61,8% (95% IC 56,1-67,3), urmata de institutiile medicale multiprofil 40,2% (95%
IC (39,6-41,4), un nivel mai jos de raspandire a MRS fiind inregistrata in institutiile medicale din
mediul rural 22,4% (95% IC 19,5-25.,4). in dinamica multianuala ponderea tulpinilor de MRS
este in crestere de la 29,6% (95% IC 27,9-31,4) in anul 2014 — pana la 55,9% (95% IC 53,4-
58,4) in anul 2019.

2. O particularitate a infectiilor septico-purulente nosocomiale cauzate de MRS constituie
severitatea formelor clinice, in structura carora predomind formele generalizate 62,3% (56,9-
67,9). Confirmare este rata inalta 76,1% (95% IC 69,6-81,8), a tulpinilor de Staphylococcus
meticilino-rezistent (MRS) in hemoculturi. In mare parte acest fenomen este favorizat si de
asocierile microbiene 38,0% (95% IC 28,6-48,4), fapt ce complica mult atat evolutia clinica cat
si tratamentul acestor infectii.

3. Desi stafilococul coagulozo-pozitiv este mai frecvent intalnit in patologia septico-
purulenta umana, gradul de rezistenta la meticilina s-a dovedit a fi mai scazut 21,2% (95% IC
20,2-22,4) in comparatie cu acelasi la speciile de stafilococi coagulozo-negativi — 59,6% (95%
IC 58,3-60,9).

4. Cele mai afectate departamente prin ISP cu MRS in IMSP multiprofil s-au dovedit a fi de
profil: traumatologie si ortopedie, chirurgie, anestezie si terapie intensiva. Totodata o mare parte
din tulpinile de MRS in ambele institutii au fost izolate de la pacienti in sectiile consultative cat
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si de la pacientii cu tratament ambulatoriu, fapt ce demonstreazd posibilitatea importului
tulpinilor de MRS in stationarele medicale.

5. S-a constatat ca tulpinile de MRS manifesta si un grad mult mai inalt de rezistenta fata de
toate grupele de antibiotice in comparatie cu tulpinile de MSS. Investigatiile efectuate confirma
gradul inalt de rezistentd a MRS la betalactamaze, iar fata de antibioticele non-f-lactamice
rezistenta tulpinilor de MRS variaza in functie de grupul de antibiotice. 76,2% (95% IC 74,6-
77,8) din tulpinile de MRS s-au dovedit a fi polirezistente la antibiotice, acest fenomen fiind in
crestere in dinamica multianuald de la 79,0% (95% IC 75,8-81,9) in anul 2014 pana la 89,9%
(95% IC 87,3-92,1) in anul 2017.

6. Ca factori de risc in infectiile cu MRS s-au dovedit a fi asocierile microbiene, tratamentul
in sectiile de terapie intensiva, interndrile in mod urgent si repetat, prezenta interventiilor
chirurgicale cat si persoanele cu varsta mai mare de 50 ani.

7. Un fenomen important constituie managementul antibacterian nerational in tratamentul
pacientilor cu MRS. Pacientilor cu tulpini de MRS izolate in monoculturi si asocieri microbiene
au fost indicate de la 1 pana la 9 antibiotice, la care numai 22,1% (95% IC 19,3-25,2) din tulpini
au manifestat sensibilitate. Desi rezistenta tulpinilor de MRS la cefalosporine este inaltd acestea
continua de a fi utilizate in tratamentul infectiilor cu MRS.

8. Impactul socio-economic al pacientilor cu ISP cu MRS este mult mai ridicat comparativ
cu aceleasi al pacientilor cu MSS, primii necesitand un tratament mai complex pe o perioadd mai
indelugata si un numar mai mare de zile de spitalizare in stationare. Sunt mult mai grave si
consecintele infectiilor cu MRS, letalitatea fiind de circa 5 ori mai inaltd comparativ cu cea in
infectiile cu MSS, fapt ce determind odatd in plus atat severitatea cat si actualitatea problemei la
zi,

RECOMANDARI

1. Reiesind din actualitatea problemei privitor la raspandirea acceleratd si
antibioticorezistenta crescutd a Staphylococcus meticilino-rezistent este necesara intensificarea
supravegherii infectiilor cu Staphylococcus meticilino-rezistent care ar include: evaluarea
nivelului de raspandire a MRS; depistarea, Inregistrarea, evidenta si analiza cazurilor de infectii
cu MRS; evaluarea sistematica a rezistentei tulpinilor de MRS la antibioticele utilizate,
determinarea factorilor si sectiile cu risc in toate institutiile medicale, implimentarea masurilor
stricte de supraveghere si control, inclusiv a utilizarii rationale a antibioticelor.

2. La spitalizare, investigarea bacteriologica la prezenta MRS, necesita de a fi supusi in mod
obligatoriu pacientii transferati din alte stationare, pacientii cu indicatii la interventii chirurgicale
complicate in cazul internarilor planificate.

3. Fard un diagnostic microbiologic cu determinarea si scontarea antibiogramei, practic, este
imposibil de a trata eficient bolnavii cu ISPN, in special cauzate de MRS. De unde, este necesara
eficientizarea diagnosticului microbiologic ca mijloc principal in supravegherea si controlul
infectiilor cu MRS prin dotarea laboratoarelor microbiologice cu specialisti, tehnicd moderna si
alte mijloace necesare pentru asigurarea diagnosticului microbiologic la timp si calitativ.
Determinarea tulpinilor de MRS impune efectuarea suplimentara, urgenta, a antibiogramei
extinse, la un spectru mai larg de antibiotice, inclusiv la cele din rezerva spitalului.

4. Rezistenta crescanda a tulpinilor de MRS la mai multi agenti antimicrobieni determina
necesitatea utilizarii prudente a preparatelor antibacteriene, in conformitate cu rezultatele
individuale ale testelor de susceptibilitate antimicrobiand pentru izolatele fiecarui pacient.
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5. In vederea reducerii riscului de diseminare si contaminarea altor pacienti se impune
implementarea unor masuri stricte de control, prin izolarea pacientilor cu MRS 1in saloane aparte,
saloane prevazute pentru asemenea pacienti, depistarea purtatorilor de MRS printre pacienti la
internare cat si printre lucratorii medicali si asanarea lor.

6. Achizitionarea antibioticelor la necesitatea institutiilor medicale reiesind din rezultatele
studiilor la sensibilitate/rezistentd a tulpinilor circulante in institutia respectiva. Utilizarea
rationald a antibioticelor va conduce atat la eficientizarea tratamentului céat si la reducerea
rezistentei la antibiotice.
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