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Abstract:

The aim of this retrospective study has consisted in analysing the resistance to antibiotics of the germs
from the Enterobacteriaceae family implicated in urinary infections.

The study group has consisted in the patients hospitalized in the Clinical County Emergency Hospital of
Brasov during a 2 years period (2007-2008). From the urine of these patients there were isolated 3281
Enterobacteriaceae strains. The preparation of the urine samples for the bacteriologic diagnosis has been
performed in the laboratory of this medical unit, according to standard methodologies. The identification was
based on biochemical methods and the testing of susceptibility to antibiotics of the germs ethiologically
implicated was performed using the standardized Kirby-Bauer method and the automated VITEK 2
COMPACT system.

The ethiological spectrum of urinary tract infections was dominated by Escherichia coli species
(77.7%), followed, with lower percenteges, by Enterobacter spp., Proteus spp., Klebsiella spp. si
Citrobacter spp. All the isolated Enterobacteriaceae strains have presented different levels of resistance to
antibiotics, with the exception of colistine, for which the sensitivity in vitro was preserved. The sensitivity to
imipenem was higher in all the analyzed bacterial genres.
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Introducere terapeutice apar mai des In cazul infectiilor
Infectiile de tract urinar se asociaza pe tot determinate de tulpini producidtoare de ESBL
globul cu morbiditati ridicate, reprezentand in  (Extended Spectrul Beta Lactamases). [9, 12]
prezent o serioasd problema de sdndtate publica. Terapia initiala infectiilor de tract urinar este
Prevalenta si incidenta acestora este mai ridicata de obicei empiricd. Multa timp, ghidurile de
la femei datorita unor diferente anatomice, specialitate au recomandat trimetoprim-sulfameto-
hormonale si de comportament. [4, 6] xazolul ca prima linie de terapie la pacientii
Frecventa ridicatd, diversitatea etiologici, nealergici. In linia a doua de terapie au fost
posibilitatea evolutiei cronice, a recidivelor, a introduse unele fluorochinolone. in zonele geo-
instalarii unor complicatii severe, dificultatile grafice unde au fost inregistrate nivele mai ridicate
de terapie datorate rezistentei la antibiotice si de rezistentd la trimetoprim-sulfametoxazol,
costurile ridicate indica importanta in patologie  fluoro-chinolonele sunt prima alegere. Aceasta

a acestor infectii. [6, 13] abordare are drept scop reducerea incidentei rezis-
Spectrul etiologic al infectiilor de tract tentei la antibiotice si a costurilor aferente. [6, 7]
urinar este larg si are tendinta de a se extinde, cu Pentru a evita esecul terapeutic si

precadere in mediul spitalicesc. Principalul agent raspandirea tulpinilor bacteriene rezistente la

etiologic este Escherichia coli, dar sunt izolate antibiotice in comunitati, Tn prezent terapia

frecvent i tulpini de Klebsiella, Proteus, empirica a infectiilor urinare trebuie sda se

Enterobacter, Citrobacter, etc. [10, 11] bazeze pe informatiile furnizate de supra-
Instalarea rezistentei la antibiotice este vegherea epidemiologiei si pattern-urilor de

consecinta presiunii  de selectie datoratd rezistentd ale uropatogenilor, ce reprezintd o

utilizérii nejustificate sau nejudicioase a acestora necesitate in perioada actuala. [3, 4, 15]

si se bazeazd pe mecanisme diferite [5, 14]

Numeroase studii raporteazd grade variate de Material si metoda

rezistentd la antibiotice care pot fi corelate cu Scopul studiului retrospectiv pe care l-am

modul de prescriptie. [1, 2, 8] Dificultitile efectuat a constat in analiza rezistentei la substante

62



Studiu original

JM.B.

din familia
in producerea

antimicrobiene a germenilor
Enterobacteriaceae implicati
infectiilor de tract urinar.

In perioada de 2 ani analizata (1.01.2007-
31.12.2008), au fost izolate din urina pacientilor
internati In Spitalul Clinic Judetean de Urgenta
Brasov 3281 tulpini de Enterobacteriaceae.

Pentru izolarea in vitro a germenilor din
familia Enterobacteriaceae, au fost folosite geloza
Columbia cu 5% sange de berbec, mediul Mac
Conkey si medii cromogene (Oxoid, Biorad).

Identificarea de gen si/sau de specie a
acestor germeni s-a bazat pe utilizarea unor teste
biochimice clasice (TSI, MIU, SIM, testul cu
citrat, testul fenilalanindezaminazei), a galeriilor
API (Biomerieux, Franta) si a sistemului
automatizat VITEK 2 COMPACT.

Testarea comportamentului tulpinilor bac-
teriene din familia Enterobacteriaceae izolate din
urind fatd de substantele antimicrobiene utilizate
in terapia infectiilor urinare a fost realizatda prin
metoda difuzimetricd Kirby-Bauer si sistemul
VITEK 2 COMPACT. Interpretarea rezultatelor
a fost efectuata in conformitate cu recomandarile
ghidului CLSI (Clinical and Laboratory Standards
Institute). Detectia tulpinilor multirezistente de
Enterobacteriaceae producdtoare de beta-lacta-
maze cu spectru extins (ESBL Extended
Spectrum Beta Lactamases) s-a bazat pe testul de
sinergie, folosindu-se microcomprimate Oxoid
(ceftazidime - 30 pg si amoxicilina - acid
clavulanic 30 pg).

Rezultate si discutii

Am analizat initial ponderea genurilor de
Enterobacteriaceeae implicate 1n producerea
infectiilor urinare depistate la pacientii internati,
asa cum rezulta din figura 1.
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Figura 1 — Spectrul etiologic al infectiilor urinare

Se poate constata ca spectrul infectiilor
urinare a fost dominat de Escherichia coli
(77,7%), 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
Enterobacter sp. si implicarea genului Citrobacter
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 izolate
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
efectudrii  antibiogramei pentru eficienta
terapiei acestor infectii.

Figura 2 ilustreaza comportamentul fata de
antibioticele testate al tulpinilor de Escherichia
coli izolate din probele de urina.
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Figura 2 — Rezistenta la antibiotice a Escherichia coli
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La E. coli, se poate constata ca nivelul cel
mai ridicat de rezistenta a fost obtinut in cazul
ampicilinei, ingrijorator fiind insd faptul ca
rezistenta este relativ crescutd si in cazul kino-
lonelor testate. In vitro, tulpinile izolate si-au
mentinut sensibilitatea la colistind si imipenem.

In acelasi mod au fost analizate tulpinile
de Enterobacter species izolate, asa cum rezulta
din figura 3.
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Figura 3 — Rezistenta la antibiotice a Enterobacter spp.

Figura anterioard ilustreaza faptul ca la
tulpinile de Enterobacter spp. au fost inregistrate
grade relativ ridicate de rezistentd la antibioticele
testate, cu exceptia colistinei. Au fost izolate si
unele tulpini rezistente la imipenem.

Rezultatele privind comportamentul fata de
antibiotice al tulpinilor de Proteus species au fost
reprezentate grafic in figura 4.
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Figura 4 — Rezistenta la antibiotice a Proteus spp.

Ponderea cea mai crescutd a tulpinilor de
Proteus spp. rezistente a fost obtinutd in cazul
ampicilinei (62,7%) si cefuroximei (28,1%).
Rezistenta la colistina este naturala.

Figura 5 — Rezistenta la antibiotice a Klebsiella spp.

Se poate constata si in acest caz nivelul
ridicat de rezistentd la substante antibacteriene
din clase diferite (beta-lactamine, aminoglicozide,
kinolone, etc.). Sensibilitatea in vitro la colistina si
imipenem a fost foarte buna.

Rezultatele obtinute releva faptul ca
rezistenta la antibiotice a germenilor implicati
etiologic in infectiile de tract urinar constituie o
problema actuald, care trebuie sd ramand mereu
in atentia medicilor de diverse specialitati.

Studiul releva largirea spectrului infectiilor
urinare, cu precadere in mediul spitalicesc, si
sustine importanta antibiogramei ca bazd a
instituirii unui tratament etiologic tintit al
acestor afectiuni.

Se constata izolarea de tulpini bacteriene
multirezistente, cu rezistentd la antibiotice din
clase diferite, cu precddere din genurile
Enterobacter si Klebsiella.

Rezistenta acestor germeni la beta-
lactamine, chiar si la cefalosporine sau cele
asociate cu inhibitori de enzime [-lactamice,
sugereaza ca terapia empiricd poate fi adesea
insotitd de esec. De asemenea, instalarea
rezistentei la fluorokinolone, considerate adeseori
ca agenti de electie in terapia infectiilor urinare,
reprezintd un fenomen ingrijorator. Cu variatii
in raport cu genul bacterian, a putut fi observata
si rezistenta la aminoglicozidele testate, mai ales
la gentamicind. In vitro, sensibilitatea la colistina
a fost de 100% dar este cunoscut faptul ca in vivo
eficienta sa nu este la fel de ridicati. In schimb,
carbapenemele isi mentin calitatea de antibiotice
de rezervd si in conditiile lotului de Entero-
bacteriaceae studiat, valoarea acestora fiind
deosebita 1n special in infectiile de tract urinar
determinate de tulpini producatoare de ESBL
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(Extended Spectrum Beta Lactamases), situatii
in care obtiunile terapeutice sunt limitate.

Concluzii

1. In conditiile studiului efectuat, spectrul
etiologic al infectiilor urinare a fost dominat de
specia Escherichia coli (77,7%), urmata, cu
frecvente mai reduse, de Enterobacter spp.,
Proteus spp., Klebsiella spp. si Citrobacter spp.

2. Toate tulpinile de Enterobacteriaceae izolate
au prezentat nivele diferite de rezistentd la
antibioticele testate, cu exceptia colistinei, la
care sensibilitatea in vitro s-a mentinut.

3. Sensibilitatea la imipenem a fost ridicata la
toate genurile bacteriene analizate ceea ce
indica aceastd carbapenema ca antibiotic 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
tintite, pe baze stiintifice, a acestor infectii.
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