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Fig.4 Frecventa numarului de tulpini izolate din focarele patologice
in functie de categoria de varsta (%)

Concluzii

1.

Aproximativ la 0 jumatate din pacientii cu ISP (43,35%) infectia este provocata de

asociatii de microorganisme, ceea ce agraveaza decursul bolii si Ingreuneaza tratamentul.

2.

Asociatiile de germeni, cat Si microorganismele gramnegative in focarele patologice

predomina la pacienti de varsta Tnaintata.
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Summary
Antibiotic resistance of Enterobacteriaceae strains
responsible for urinary tract infections
The aim of this retrospective study has consisted in analysing the resistance to antibiotics

of the germs from the Enterobacteriaceae family involved in urinary infections. The ethiological
spectrum of urinary tract infections was dominated by Escherichia coli species (62,69%),
followed, with lower percenteges, by Proteus spp., Klebsiella spp. and Enterobacter spp. All the
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isolated Enterobacteriaceae strains have presented different levels of resistance to antibiotics.
The sensitivity to imipenem and meropenem was higher in all the analyzed strains.

Rezumat

Scopul acestui studiu retrospectiv a constat in analiza rezistentei la antibiotice a
germenilor din familia Enterobacteriaceae implicati in infectii urinare. Spectrul etiologic al
infectiilor tractului urinar a fost dominat de Escherichia coli (62,69%), urmat, cu un procent mai
mic, de Proteus spp., Klebsiella spp. si Enterobacter spp. Toate tulpinile izolate de enterobacterii
au prezentat niveluri diferit de rezistenta la antibiotice. O sensibilitate marcata a fost inregistrata
fata de imipenem si meropenem la toate tulpinile analizate.

Actualitatea

Rezistenta microbiand la antibiotice constituie o problema complexa la nivel mondial,
trans-frontaliera si inter-generatii, care necesita interventii in timp util avand in vedere impactul
potential enorm asupra sanatdfii umane. Unele organizatii nationale si internationale au
dezvoltat strategii care indicd prudentd in utilizarea antibioticelor la om si animal, cat si
importanta masurilor de igiena in Tngrijirea sanatatii [1].

Infectia tractusului urinar (ITU) se atribuie catre maladiile infectioase bacteriene cel mai
des inregistrate in practica medicala. ITU mai mult de 95 % cazuri sunt provocate de un singur
microorganism, cel mai des din familia Enterobacteriaceae. Enterobacteriaceae reprezentand
flora indigena a tractului gastrointestinal produc majoritatea ITU. Escherichia coli reprezinta
cauza pentru 50-80% dintre cazurile de ITU, iar Klebsiella pneumoniae este agentul etiologic
pentru 8-13% dintre cazuri [2,7].

Infectia este o entitate aparte in lumea medicala: este singurul domeniu in care
interactioneazd doua fiinte vii dotate cu autonomie si viatd proprie: gazda (omul care ne
preocupa) si agentul patogen. $i unul si altul pot sa evolueze, sa se apere impotriva agresiunii, sa
capete informatii de la vecini si deci sa se adapteze mediului. Evolutia bacteriilor spre rezistentd
la antibiotice nu este decat rezultatul acestei adaptari bacteriene [5].

In practica medicala antibioticele sunt printre cele mai prescrise preparate farmaceutice.
In ultimii ani, multe microorganisme au devenit multirezistente, fie prin achizitionarea unor p—
lactamaze, fie prin prezenta concomitentd a altor mecanisme de rezistentd. Aceste bacterii sunt
responsabile Tn mare parte de infectiile nosocomiale, care afecteaza pacientii din sediile de
chirurgie, cardiologie, terapie intensiva [5].

Tratamentul ITU constd in administrarea preparatelor antibacteriene. Avantajele utilizarii
unei terapii eficiente sant evidente, dar apare si problema utilizarii adecvate a agentilor
antimicrobieni. Un studiu privind utilizarea antibioticelor demonstreaza ca mai mult de 50% din
prescriptii sant inadecvate. Aceasta demonstreaza ca antibioticele sant administrate in situatii
cand sant ineficiente, cum ar fi infectiile virale, sau cand agentul selectat, doza, calea de
administrare sau durata utilizarii sunt necorespunzatoare. [8].

Utilizarea clinica a agentilor antimicrobieni trebuie sd se bazeze pe principii care sd
asigure eficienta si siguranta in administrare [5].

Datele despre rezistenta agentilor la antibiotice sunt importante in primul rand pentru
alegerea terapiei empirice adecvate. Se considerda, dacd nivelul de rezistentd a tulpinelor
microbiene la antibiotic constituie mai mult de 10-20%, este un reper pentru restrictia folosirii
acestui preparat ca preparat de selectie [4,9].

Cercetarile epidemiologice privind rezistenta agentilor ITU permanent se efectueaza in
multe tari a lumii §i sunt sinestdtitoare sau constituie o parte a unor proiecte mari, deseori
aceste cercetari sunt internationale. [3,6].

Obiective
Ne propunem sa stabilim spectrul etiologic microbian in ITU si sa analizam rezistenta la
antibiotice a tulpinelor izolate de la pacientii cu infectii urinare.
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Material si metode

Au fost examinate rezultatele investigatiilor de laborator a urinei pe 4 ani (2009-2012) —
1876 probe recoltate de la pacientii internati in sectiile Spitalului Clinic Republican.

Material de examinat a constituit urina matinald (proba curatad prinsa in zbor din jetul
mijlociu). Examinarea urinei sa efectuat prin metoda cantitativa (Isenberg, 1992), care a fost
Kirby-Bauer conform standardului NCCLS (National Committee for Clinical Laboratory
Standards). Interpretarea rezultatelor a fost efectuata conform criteriilor recomandate de NCCLS.
Tulpinele izolate au fost testate la urmatoarele chimioterapice: ampicilind, gentamicina,
ciprofloxacind, cefotaxim, cefazolind, cefoperazon, cefuroxim, ceftazidima, -ceftriaxona,
meropenem, imipenem, amikacind, netilmicind, furadonind, doxiciclind, polimexina,
levomicitina, canamicina si tobramicina.

Rezultate si discutii
Am analizat initial ponderea genurilor de Enterobacteriaceae implicate in producerea
infectiilor urinare depistate la pacientii investigati, asa cum rezulta din figura 1.

BEcoli W Proteusspp.  OKlebsiella spp. O Enterobacter spp.

Figura 1. Spectrul etiologic al infectiilor tractului urinar

Se poate constata ca spectrul infectiilor urinare a fost dominat de Escherichia coli (62,69
%), specie care reprezintd principalul agent etiologic si in conditiile studiului realizat. Cu
frecvente mai reduse au fost izolate si alte genuri din familia Enterobacteriaceae. De remarcat
este ponderea relativ ridicata a tulpinilor de Proteus spp. (18,07 %), Klebsiella spp. (15,21 %) si
Enterobacter spp. (4,03 %) ce indica tendinta de largire a spectrului etiologic al infectiilor de
tract urinar la pacienti spitalizati.

De asemenea, am analizat sensibilitatea la principalele substante antibacteriene folosite in
terapie a tulpinilor de Enterobacteriaceae isolate din urina pacientilor pe parcursul studiului. La
testarea in vitro a comportamentului lor fatd de antibiotice, au putut fi inregistrate grade diferite
de rezistentd, ceea ce subliniazd importanta efectuarii antibiogramei pentru eficienta terapiei
acestor infectii.

Tabelul 2 ilustreaza comportamentul fatd de antibioticele testate al tulpinilor de
Escherichia coli, Proteus spp. si Klebsiella spp. izolate din probele de urina.

Analizand datele rezistentei E.coli la diverse antibiotice, se evidentiaza o frecventa inalta
in cazul cefuroximei (75,0%), netilmicinei (60,0%) si ampicilinei (52,3%). Dupa datele capatate,
putem evidentia preparatele, nivelul rezistentei careia depaseste 50%.

Tulpinele de Proteus spp. determina rezistentd fenotipica salbatica la urmatoarele grupe
de antibiotice: aminopeniciline (ex. ampicilna 90,6%); aminoglicozide (ex. gentamicina 64,0%;
canamicina 97,4%; tobramicina 90,8%); tetracicline (ex. doxiciclina 95,4%); cefalosporine (ex.
cefazolina 73,8%; cefoperazona 90,5%); fluorchinolone (ex. furadonina 88,2%). Prezinta o
sensibilitate naturala fenotipica numai la preparatele din grupul carbapenemelor (ex. imipenemul
80,5% si meropenemul 88,0%).
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Tabelul 2
Profilurile de rezistenta (%) ale speciilor de Enterobacteriacaee izolate de la pacientii cu
ITU

Preparatul E.coli Proteus spp. Klebsiella spp.
antibacterian R S I R S I R S I
Doxicilina 42,6 48,6 8,8 95,4 4,0 0,6 61,1 27,8 | 1111
Cefazolina 36,7 57,5 58 73,8 18,2 8,0 61,1 37,7 6,2
Ciprofloxacind | 18,8 80,6 0,6 59,3 40,0 0,7 29,6 67,0 3,4

Gentamicind 17,0 82,7 0,3 64,0 36,0 - 44,4 55,6 -
Cefotaxim 14,1 85,3 0,6 42,9 53,1 4,0 38,1 59,8 2,1
Furadonina 11,6 83,8 4,6 88,2 6,9 49 51,7 37,1 11,2
Ceftazidim 31,5 64,8 3,7 31,8 63,5 4,7 56,8 351 8,1
Cefuroxim 75,0 25,0 - 86,4 13,6 84,6 15,4 -

Cefoperazond 61,0 29,3 9,7 90,5 4,75 4,75 72,7 25,0 2,3

Ceftriaxona 78,6 21,4 70,2 26,9 2,9 56,8 43,2 -

Netilmicina 60,0 30,0 10,0 95,5 3,0 1,5 71,9 18,8 9,3

Amicacina 33,4 47,6 19,0 29,8 57,4 12,8 54 94,6 -
Imipenem - 94,1 59 13,9 80,5 5,6 24,9 90,2 4,9
Meropenem - 100 - 3,0 88,0 9,0 - 93,3 6,7
Polimexina 94,4 5,6 85,0 13,7 1,3 100 -

Levomicitind 23,4 75,5 11 55,5 33,3 11,2 54,5 45,5 -

Ampicilina 52,3 42,8 4,9 90,6 8,0 1,4 83,6 10,0 6,4

Rezistenta tulpinelor de Klebsiella spp. la ampicilina si cefuroxim, constituie 83,6% si
respectiv 84,6%. A fost remarcatd o rezistenta Tnalta la cefoperazona - 72,7%; netilmicina —
71,9%; doxiciclina si cefazolina — 61,1%; ceftriaxona si ceftazidind — 56,8%; levomicetind —
54,5%; furadonina — 51,7%. Totodata nu a fost constatata nici o tulpind de Klebsiella spp.
rezistentd la meropenen si polimixina.

Rezultatele obtinute releva faptul cd rezistenta la antibiotice a germenilor implicati
etiologic 1n infectiile tractului urinar constituie o problema actuala, care trebuie sa ramana mereu
in atentia medicilor de diverse specialitati.

Rezistenta acestor germeni la betalactamine, cefalosporine sugereaza ca terapia empirica
poate fi adesea insotitd de esec. De asemenea, instalarea rezistentei la fluorochinolone,
considerate adeseori ca agenti de electie 1n terapia infectiilor urinare, reprezintd un fenomen
ingrijorator. Cu variatii in raport cu genul bacterian, a putut fi observatd si rezistenta la
aminoglicozidele testate, mai ales la gentamicina. In schimb, carbapenemele isi mentin calitatea
de antibiotice de rezerva si in conditiile lotului de Enterobacteriaceae studiat, valoarea acestora
fiind deosebita in special in infectiile de tract urinar determinate de tulpini producatoare de
BLSE (Beta Lactamase cu Spectru Extins), situatii In care obtiunile terapeutice sant limitate.

Concluzii

1. In conditiile studiului efectuat, spectrul etiologic al infectiilor urinare a fost dominat de
specia Escherichia coli (62,69%), urmata, cu frecvente mai reduse, de Proteus spp.,
Klebsiella spp si Enterobacter spp.

2. Toate tulpinile de Enterobacteriaceae isolate au prezentat nivele diferite de rezistenta la
antibioticele testate.

3. Sensibilitatea la imipenem si meropenem a fost ridicatd la toate genurile bacteriene
analizate ceea ce indica aceaste carbapeneme ca antibiotice de rezerva.

4. Rezultatele obtinute sustin importanta monitorizarii rezistentei la antibiotice si a dotarii
laboratoarelor de bacteriologie cu mijloace moderne care permit diagnosticul etiologic si
instituirea precoce a unei terapii {intite a acestor infectii.
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MONITORIZAREA INFECTIILOR TRACTULUI URINAR CAUZATE DE
MICROORGANISME REZISTENTE LA ANTIBIOTICE
(revista literaturii)
Olga Burduniuc
Centrul National de Sanatate Publica

Summary
Monitoring of the urinary tract infection caused by antibiotic-resistant organisms

Microbial resistance to antibiotics, a process that has known a rapid uncontrolled growth in the
entire world, are now recognized as one of the major problems of public health at the world’s level. It
manifests itself by the seriousness of infectious diseases including urinary tract infections (UTI),
duration, increase in the number of hospitalization days, and, last but not least, by the resulting costs It is
extremely important to clearly understand the molecular mechanisms of antibiotic resistance of the
bacteria. All laboratories should strive to implement an efficient quality system of the antimicrobial
resistance monitoring.

Rezumat

Rezistenta microbiana la antibiotice, un proces care a cunoscut o creStere necontrolata
rapidd in intreaga lume, fiind actualmente recunoscutd ca una dintre problemele majore de
sanatate publica la nivel mondial. Aceasta se manifesta prin gravitatea maladiilor infectioase
inclusiv a infectiilor de tract urinar (ITU), cresterea numarului de zile de spitalizare, Si, nu in
ultimul rand, de costurile aferente. Este extrem de important sa se inteleaga clar mecanismele
moleculare ale rezistentei la antibiotice a bacteriilor. Toate laboratoarele trebuie sa puna in
aplicare un sistem de calitate eficient de monitorizare a rezistentei antimicrobiene.
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