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SUMMARY 

Berdeu Ion „Optimization of microbial antibiotic resistance monitoring in septic-

purulent infections at the medical institution level” 

PhD thesis, Chisinau, 2015 

Thesis structure: The paper is exposed on 129 pages, includes 55 figures, 12 tables, 5 

appendices; consists of the following structure: introduction, five chapters, conclusions and 

practical recommendations, summarized in Romanian, Russian, English, 264 references, the 

results are reflected in 12 publications. 

Key words: surveillance, septic-purulent infections, antimicrobial resistance, gram-positive 

microorganisms, gram-negative microorganisms, antibiotics. 

Research field: 331.01. Epidemiology. 

The purpose of the paper: Optimization of antimicrobial resistance monitoring system in 

septic-purulent infections at the medical institution level. 

The objectives of the study: Implementation of computerized program for monitoring and 

controlling of antimicrobial resistance at the level of multi-profile medical institution. Study the 

etiological structure, spectrum of resistance/susceptibility of the causative agents of septic-

purulent infections depending on the microorganism species, type and group of antibiotics, ward 

profile is based on the computer program. Optimization the principles of acquisition and rational 

use of antibiotics. 

The scientific innovation of the research. The etiological structure in septic-purulent 

infections was elucidated on the model of multi-profile hospital, the level of antimicrobial 

resistance of etiological agents in septic-purulent infections was determined as well. The 

evolutionary peculiarities in multi-annual dynamics of etiological structure and antimicrobial 

resistance / susceptibility were elucidated. 

The scientific problem solved. A functional system for monitoring of antimicrobial 

resistance at the level of medical institution was developed. 

Theoretical significance and applied value of work: A computerized monitoring system 

was implementing based on the WHONET program at the level of multi-profile medical 

institution, which allowed creating the database with further analysis regarding the specificity and 

sensitivity of the etiologic agents in septic-purulent infections and their resistance/ sensibility to 

antibiotics. 

Implementation of results: The study results were implemented at the Institute of 

Emergency Medicine and the Department of Epidemiology as teaching material for university 

education and postgraduate doctors. 
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INTRODUCERE 

Actualitatea temei. Antibioticorezistența microbiană este o problemă globală. Principalele 

foruri mondiale de sănătate au descris antibioticorezistența ca pe e o amenințare catastrofală pentru 

sănătatea publică din orice țară a lumii [1]. 

Identificarea agenților patogeni în maladiile infecțioase la sfârșitul secolului XIX a stimulat 

căutarea de remedii pentru prevenire și tratament. Însă  combaterea cu succes a acestora a devenit 

posibilă doar odată cu descoperirea și utilizarea antibioticelor o jumătate de secol mai târziu [2].  

De la implementarea primelor preparate de penicilină G în practica terapeutică în anul 1941 

au trecut mai bine de șapte decenii. Descoperirea a numeroase clase noi de antibiotice în perioada 

dată a extins și diversificat arsenalul chimioterapeutic antibacterian, în prezent fiind înregistrate 

peste 30 clase, iar numărul de preparate aparte atinge 200 [3]. 

Concomitent, încă din anii `60 ai secolului trecut s-a observat că mulți agenți patogeni au 

dobândit rezistență la diferite tipuri și chiar grupe de antibiotice și acest fenomen devine tot mai 

grav din punct de vedere clinic, epidemiologic și socioeconomic [4,5,6,7,8,9]. 

În urma unui studiu privind antibioticorezistența microbiană realizat în Europa (2012), s-a 

stabilit că în jur de 25 000 de pacienți mor anual din cauza infecțiilor cauzate de microorganismele 

rezistente la antibiotice, iar pierderile economice sunt de 1,5 miliarde de euro anual [10]. 

În acest context, OMS a elaborat „Strategia globală pentru supravegherea și controlul 

rezistenței la antibiotice (1984, 1995, 2001, 2005)”. În anul 1995, OMS pentru prima dată a 

considerat rezistența la antibiotice o „amenințare globală”, iar în anul 2010 raportul OMS privind 

bolile transmisibile s-a intitulat „Învingerea rezistenței la antibiotice”, iar deja în anul 2011 OMS 

a anunțat anul luptei cu antibioticorezistența sub sloganul „Nu vom lua măsuri azi – nu vom avea 

cu ce trata bolnavii mâine” [11,12,13,14]. 

În anul 1996 a fost creată Comisia Europeană pentru Rezistența Antimicrobiană, iar  în 

anul 1998 a fost instituit Sistemul European de Supraveghere a Rezistenței la antibiotice, care 

urmărește promovarea unui cadru unitar necesar pentru cunoașterea situației, supravegherea 

epidemiologică a evoluției rezistenței și realizarea unor măsuri concrete de diminuare a 

antibioticorezistenței [15]. 

Descrierea situației în domeniul de cercetare și identificarea problemelor de cercetare 

În Republica Moldova însă nu există un sistem organizat de supraveghere a 

antibioticorezistenței microbiene și de consum al preparatelor antimicrobiene. Dar au fost realizate  

mai multe studii independente care confirmă actualitatea problemei [3,16,17,18,19,20,21]. 

Spre exemplu, studiul efectuat de A. Paraschiv, în anul 2006 privind nivelul de rezistență 

la antibiotice a microorganismelor izolate de la pacienții cu ISPN din secțiile de chirurgie 
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abdominală și traumatologie, a stabilit că 54,87% din ele au fost rezistente la antibiotice și numai 

45,13% - sensibile. Cea mai înaltă rezistență aceste tulpini au manifestat față de peniciline 

(92,30%), tetracicline (72,41%), macrolide (70,97%), polipeptide (68,18%), iar sensibile la 

cefalosporine (50,80%), fluorochinolone (70,0%), aminoglicozide (58,34%) [22].  

Un alt studiu efectuat de V. Prisacari și E. Leu în anul 2008 a constat că tulpinile izolate de 

la pacienții cu ISP neurochirurgicale au manifestat rezistență la peniciline (62,85%), cefalosporine 

de generația a doua (73,0%), cefalosporine de generația a treia (65,30%) și tetracicline (52,30%) 

[17]. 

Studiul efectuat de O. Burduniuc a determinat că tulpinile de E. coli izolate din uroculturi, 

au fost rezistente în special la ticarcilină (57%), amoxicilină (47,2%), cefalotină (41,5%), 

tetraciclină (39,4%), acid nalidixic (23,8%), cotrimoxazol (23,3%), și ofloxacină (21,2%). O 

rezistență mult mai mică s-a înregistrat la amikacină (2,1%) și cefoxitin (3,2%) [23]. 

În anul 2011, studiul efectuat în cadrul unei instituții medicale multiprofil, a stabilit ca 

microorganismele izolate de la pacienții cu ISP au manifestat o rezistență înaltă la peniciline 

(65,40%), cefalosporine (79,40%), nitrofurane (60,90%) și sensibilitate la beta-lactam+inhibitor 

(64,0%), peneme (78,90%), aminoglicozide (63,30%), chinolone (62,90%) [19].  

Pentru diminuarea antibioticorezistenței microbiene este necesar de a fortifica sistemul de 

supraveghere și monitoring a antibioticorezistenței. Un element important în realizarea 

supravegherii epidemiologice a antibioticorezistenței microbiene este crearea și implementarea 

sistemelor funcționale de monitorizare a antibioticorezistenței la nivel de instituție medicală. 

Monitorizarea rezistenței antimicrobiene poate ajuta la dezvoltarea terapiilor raționale [24]. 

Datele obținute în urma studiilor pot fi folosite cu scopul de a controla și limita răspândirea 

microorganismelor rezistente la antibiotice prin achiziționarea și utilizarea rațională a preparatelor 

antimicrobiene [25]. Datele obținute în urma supravegherii pot spori siguranța pacienților și 

constituie o sursă esențială de informații cu privire la magnitudinea și tendințele rezistenței 

[26,27,28]. 

 

Scopul lucrării 

Optimizarea sistemului de monitoring a antibioticorezistenței microbiene în infecțiile 

septico-purulente la nivel de instituție medicală. 

Obiectivele studiului 

1. Implementarea programului computerizat pentru monitorizarea și controlul 

antibioticorezistenței microbiene la nivel de instituție medicală multiprofil. 
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2. Studierea în baza programului computerizat a structurii etiologice, spectrului de 

rezistență/sensibilitate a agenților cauzali ai infecțiilor septico-purulente în funcție de specia 

microorganismului, tipul și grupa antibioticelor, profilul staționarului.  

3. Optimizarea principiilor de achiziționare și utilizare rațională a antibioticelor. 

 

Noutatea științifică a lucrării 

1. Pentru prima dată în Republica Moldova a fost implementat un sistemul funcțional de 

monitoring a antibioticorezistenței microbiene la nivel de instituție medicală; 

2. A fost elucidată structura etiologică în infecțiile septico-purulente nosocomiale pe 

modelul spitalului multiprofil; 

3. A fost determinat gradul de antibioticosensibilitate/rezistență a microorganismelor -

agenți cauzali ai ISPN în funcție de tipul microorganismului, tipul și grupa antibioticelor, profilul 

staționarului; 

4. Au fost determinate particularitățile antibioticosensibilității/rezistenței microorganis-

melor – agenți cauzali ai ISP, în funcție de tipul tratamentului: staționar și ambulatoriu; 

5. Au fost evaluate posibilitățile de diagnosticare a agenților cauzali și de determinare a 

antibioticorezistenței prin metoda clasică și sistemul automatizat VITEK 2 Compact, cu ajutorul 

programului WHONET; 

6. Au fost elucidate particularitățile evolutive a structurii etiologice și 

antibioticosensibilității/ rezistenței în ISP în dinamica multianuală. 

Problema științifică soluționată. A fost elaborat un sistem funcțional de monitoring a 

antibioticorezistenței microbiene la nivel de instituție medicală și determinată structura etiologică 

a ISP și gradul de antibioticorezistență a microorganismelor izolate. 

Semnificația teoretică și valoarea aplicativă a lucrării 

1. În plan internațional au fost completate studiile privitor la structura etiologică și 

antibioticorezistența agenților cauzali în ISPN. 

2. În plan local a fost implementat sistemul computerizat de monitoring a antibioticorezis-

tenței în baza programului WHONET la nivel de instituție medicală multiprofil, ceea ce a permis 

de a crea baza de date cu analiza lor ulterioară privitor la specificul agenților etiologici în ISP și 

sensibilitatea/rezistența lor față de antibiotice. 

3. A sporit interesul administrației instituției medicale, epidemiologului de spital, medicilor 

cu privire la problema antibioticorezistenței microbiene, achiziționarea și administrarea rațională 

a antibioticelor. 
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4. Rezultatele obținute vor servi drept bază pentru perfecționarea Ghidului de supraveghere 

și control în infecțiile nosocomiale. 

 Implementarea practică a rezultatelor 

Rezultatele studiului au fost implementate în cadrul Centrului Național-Științifico Practic 

de Medicină Urgentă, precum și la catedra Epidemiologie ca material didactic pentru instruirea 

universitară, cât și postuniversitară a medicilor. 

Experiența acumulată în procesul realizării tezei privitor la organizarea sistemului de 

monitorizare a antibioticorezistenței microbiene va fi elucidată în Ghidul de supraveghere și 

control în infecțiile nosocomiale. 

Aprobarea lucrării 

• Conferințele științifice anuale ale studenților și colaboratorilor USMF „Nicolae 

Testemițanu”, 2011, 2012, 2013, 2014; 

• Conferința Științifică Națională cu Participare Internațională „Optimizarea Supravegherii 

Epidemiologice în Infecțiile Nosocomiale”, 25 mai 2012, Chișinău; 

• Всероссийская научно-практическая конференция с международным участием 

„Эпидемиология в XXI веке: новые горизонты профилактики”, 25-27 сентября 2013 

года, Кемерово, Россия; 

• Congresul specialiștilor din domeniul sănătății publice și managementului sanitar din 

Republica Moldova, Chișinău, 25-26 octombrie, 2013; 

• Всероссийская научно-практическая конференция с международным участием 

„Новые технологии специфической профилактики инфекционных болезней”, 21-22 

апреля 2014, Владивосток, Россия; 

• Congresul Internațional al Studenților și Tinerilor Medici Cercetători „MedEspera-2014”, 

ediția V-a, 14-17 mai 2014, Chișinău, Republica Moldova. 

Publicații 

În baza materialelor tezei au fost publicate 12 lucrări științifice, dintre care 2 articole în 

reviste din străinătate recunoscute, 10 articole în reviste naționale recenzate, inclusiv 3 articole cu 

un singur autor. 

Teza a fost discutată și aprobată la ședința Catedrei Epidemiologie a Universității de Stat 

de Medicină și Farmacie „Nicolae Testemițanu” 19.01.2015 (proces-verbal nr. 7) și la ședința 

Seminarului științific de profil 321. Medicină generală, 331. Sănătate Publică din cadrul USMF 

„Nicolae Testemițanu” din 06.02.2015, procesul verbal nr. 1. 
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Volumul și structura tezei: Lucrarea este expusă pe 129 pagini, include 55 figuri, 12 

tabele, 5 anexe. Compartimentele tezei includ: introducere, 4 capitole, concluzii și recomandări 

practice, rezumat în limbile română, rusă, engleză, indicele bibliografic cu 264 de referințe.  

În Introducere sunt prezentate actualitatea și importanța ştiinţifico-practică a problemei 

abordate, scopul și obiectivele, noutatea științifică și importanța teoretică cu valoarea aplicativă a 

lucrării și aprobarea rezultatelor obținute în studiu. 

Capitolul I bazat pe reviul literaturii conține o trecere în revistă a publicațiilor științifice 

cu privire la particularitățile etiologice și antibioticorezistenței microbiene în infecțiile septico-

purulente nosocomiale, problema eficientizării monitoringului antibioticorezistenței microbiene în 

infecțiile septico-purulente nosocomiale, măsuri cu privire la optimizarea sistemului de monitoring 

a antibioticorezistenței microbiene în infecțiile septico-purulente nosocomiale, ceea ce 

argumentează necesitatea efectuării acestui studiu. Capitolul finalizează cu concluzie. 

În capitolul II „Materiale și metode de cercetare”, sunt descrise baza clinică, materialul de 

studiu, metodologia de efectuare a antibioticogramelor, precum și metodologia de prelucrare 

statistică a materialului.  

În capitolul III este descrisă metodologia de implementare a programului computerizat 

WHONET în monitoringul antibioticorezistenței microbiene la nivel de instituție medicală, 

rezultatele studiului privind antibioticorezistența/sensibilitatea microorganismelor izolate de la 

pacienții cu infecții septico-purulente în baza programului WHONET. De asemenea sunt 

determinate structura etiologică și antibioticorezistența comparativă a microorganismelor izolate 

de la pacienții cu ISP tratați în staționar și ambulatoriu. Capitolul finalizează cu o serie de 

concluzii. 

În capitolul IV a fost descrisă caracteristica antibioticorezistenței /sensibilității 

microorganismelor izolate de la pacienții cu ISP testate atât prin metoda clasică, cât și cu utilizarea 

sistemului automatizat VITEK 2 Compact. A fost demonstrată evoluția antibioticorezistenței 

microorganismelor izolate de la pacienții cu ISP în dinamica multianuală. La finele capitolului 

sunt descrise principiile de optimizare a achiziționării și utilizării raționale a antibioticelor.  

Capitolul finalizează cu o serie de concluzii. 

Concluziile generale şi recomandările practice sunt incluse într-un compartiment aparte al 

tezei. 
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1. REVISTA LITERATURII 

1.1. Actualitatea problemei 

Antibioticorezistența microbiană este o problemă alarmantă de sănătate publică la nivel 

mondial [29]. Infecțiile cauzate de bacterii rezistente față de antibiotice sunt în prezent un lucru 

tot mai frecvent, iar unii agenți patogeni au devenit polirezistenți față de antibiotice. Pierderea 

eficacității antibioticelor va submina capacitatea de a lupta cu bolile infecțioase și de a gestiona cu 

complicațiile infecțioase în special la pacienții supuși chimioterapiei în tratamentul cancerului, 

hemodializei pentru insuficiența renală, transplantului de organe, etc. [1]. 

Antibioticorezistența microbiană e un fenomen natural. Timpul inestimabil de mic de 

dezvoltare a microbilor le conferă mai multe oportunități de a obține gene de rezistență decât putem 

crea noi substanțe antimicrobiene [30,31]. 

Mai mult ca atât, nu au existat descoperiri de succes al unor noi clase de antibiotice din 

1987, pe când unii agenți patogeni, cum ar fi enterobacterii rezistente la carbapeneme (CRE) se 

răspândesc cu o rapiditate fără precedent [32]. 

Doar după trei ani de la implementarea penicilinelor în practica medicală, 38% din tulpinile 

de Staphylococcus aureus dintr-un spital din Londra erau rezistente față de acest antibiotic [33]. 

În prezent, aproximativ 90% din aceste tulpini înregistrate în Marea Britanie [34] și aproape toate 

din SUA sunt rezistente față de penicilină și mai mult de 50% din tulpini sunt rezistente la 

meticilină [35].  

Actualmente peisajul bacteriilor gramnegative rezistente la antibiotice este necunoscut și 

devine tot mai îngrijorător. A crescut prevalența microorganismelor producătoare de beta-

lactamaze cu spectru extins (ESBL) atât în  Europa, cât și în lume [36,37]. 

E îngrijorătoare emergența și răspândirea rapidă a microorganismelor gramnegative 

producătoare de carbapenemaze, cum ar fi tulpinile de Acinetobacter spp. extensiv rezistente față 

antibiotice și Enterobacteriacae producătoare de New-Delhi metalo-proteaza-1 (NDM-1), 

Klebsiella pneumoniae carbapenemază (KPC), sau oxacillinase 48 (OXA-48), deoarece aceste 

infecții cauzate de microorganismele multirezistente lasă pacienții cu puține sau fără nici o opțiune 

de tratament antimicrobian [38].  

Povara economică a antibioticorezistenței microbiene continuă să crească. Se estimează că 

pierderile economice anuale cauzate de infecțiile provocate de microbi rezistenți la antibiotice, 

doar în SUA sunt de aproximativ 55 miliarde $ anual [39], însă economiștii avertizează că aceasta 

este probabil o subestimare. Aceste estimări sunt bazate în linii mari doar pe costurile 

"elementare", referitoare la tratamentele suplimentare cauzate de infecțiile rezistente în comparație 

cu infecțiile primare sensibile, care maschează povara economică critică care apare atunci când 
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rezistența duce la pierderea de multe avantaje din domeniul îngrijirii medicale care le-au permis 

apariția antibioticelor [40].  

Antibioticele reprezintă o resursă neregenerabilă, deoarece perioada de timp în care ele 

sunt benefice și disponibile are o limită biologică, ceea ce nu e valabil în cazul altor medicamente 

[41]. 

1.2. Căile de obținere a rezistenței 

Mecanismele moleculare de rezistență la antibiotice au fost studiate intens și au implicat 

investigații genetice și biochimice a diferitor funcții celulare a bacteriilor [5,42,43]. De fapt, 

studiile privind mecanismele de acțiune a antibioticelor și a rezistenței au contribuit semnificativ 

la cunoștințele noastre cu privire la structura celulară și funcțiile ei. Procesele de rezistență sunt 

larg răspândite în cadrul regnului animal și au fost bine descrise la o varietate de bacterii comensale 

și patogene; majoritatea pot fi diseminate de unul sau mai multe mecanisme de transfer de gene 

[44]. 

 Unul din mecanismele de bază în formarea rezistenței microorganismelor la antibiotice 

tradițional sunt recunoscute mutațiile ocazionale în procesul de replicare a ARN. Un alt mijloc de 

dobândire a antibioticorezistenței constituie plasmidele și alte elemente genetice mobile 

(transpozomi, transducția cu fag, transformarea genetică). Aceste mecanisme prezintă un pericol 

mai mare decât mutațiile cromozomiale. S-a constatat că ele asigură transmiterea proprietăților de 

rezistență microorganismelor din interiorul speciei, dar și între specii [2,45].  

Genele responsabile de β-lactamaze au probabil cea mai largă răspândire; mutații aleatorii 

ale genelor care codifică aceste enzime au dat naștere la catalizatori modificați cu un spectru tot 

mai extins de rezistență [46]. Spre exemplu, β-lactamaze TEM, plasmidic codificate au dus la 

apariția unei întregi familii de enzime, oferind dovezi ample cu privire la această posibilitate de 

apariție a mutațiilor. Genele responsabile de β-lactamaze sunt străvechi [47] și au fost găsite în 

medii izolate și pustii [48], ceea ce demonstrează că noile β-lactamaze cu substrat modificat au 

apărut din mediul înconjurător. Un alt exemplu, noua β-lactamază cu spectru larg (CTX-M) a fost 

achiziționată de la tulpinile de Kluyvera din mediul înconjurător și au apărut în clinică în anii 1990; 

aceasta a fost prima enzimă care s-a dovedit a hidroliza cefalosporinele cu spectru larg, la un nivel 

clinic semnificativ [49]. Genele CTX-M și variantele ulterioare (aproape 100 de substituenți ai 

aminoacizilor au fost identificați la moment) au o rată foarte mare de transmitere și reprezintă o 

amenințare globală [50].  

Macrolidele, ca eritromicina și succesorii ei, au fost introduși pentru a lupta cu problema 

rezistenței în meticilină și au fost utilizate pe larg pentru tratamentul infecțiilor provocate de 

microorganismele grampozitive. Nu este deloc surprinzător, că tulpini rezistente datorită unui 
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număr mare de diverse mecanisme sunt acum răspândite pe scară largă. Macrolidele și antibioticele 

înrudite acționează prin legarea în diferite locuri la peptidele care ies în tunelul subunității 

ribosomale 50S. Rezistența poate apărea prin modificarea ARN-ului sau a componentelor proteice 

ale tunelului. A fost descrisă o modificare specifică care generează rezistență la toate antibioticele 

care acționează la acest loc din ribozom, și această modificare se răspândește [51]. 

Un alt exemplu al mutațiilor genetice este apariția recentă a unui mecanism de rezistență 

la fluorochinolone. Atunci când aceste antibiotice cu un potențial înalt au fost introduse în 1987, 

unii experți temerari a prezis că rezistența la această nouă clasă de inhibitori de girază era puțin 

probabilă, deoarece cel puțin două mutații ar fi necesare pentru a genera un fenotip semnificativ 

de rezistență. De asemenea a fost sugerat că transmiterea orizontală a rezistenței la fluorochinolone 

era puțin probabilă să apară. Cu toate acestea, mutații ale genelor bacteriene ale girazelor și a 

efluxului chinolonelor din celule au început a fi tot mai des întâlnite [52]. Mult mai neașteptat a 

fost apariția unui mecanism de transmitere a inactivării flurochinolonelor. Acest mecanism se 

datorează probabil faptului că una din multitudinea de aminoglycoside N-acetiltransferază are 

capacitatea de a modifica o amină secundară din fluorochinolone, fapt ce duce la reducerea 

activității [53,54]. Această modificare nu conduce la apariția unei rezistențe de nivel înalt la 

flurochinolone, dar poate conferi o toleranță de nivel scăzut care favorizează selecția mutațiilor 

responsabile de rezistență [55]. Un alt mecanism de rezistență la fluorochinolone, cunoscut ca Qnr, 

o proteină de legare a ADN-ului [56], și e responsabilă pentru rezistența de nivel jos la chinolone 

[57].  

Rezistența naturală (intrinsecă).   

Rezistența  naturală este prezentă la toate speciile bacteriene. Posibilitatea de a inhiba 

elemente care conțin  componentele responsabile de rezistența intrinsecă la agenții patogeni oferă 

promisiunea pentru reorientarea antibioticelor existente împotriva bacteriilor rezistente intrinsec 

la ele [58]. 

Rezistența naturală se referă la existența genelor din genomul bacteriilor care pot genera 

un fenotip de rezistență. Diferite genuri, specii, tulpini, etc, prezintă o gamă diferită de fenotipuri 

de rezistență la antibiotice. Începând cu acest mileniu, datorită disponibilității de tehnici de 

secvențiere rapidă  a genomului bacterian a dezvăluit mai multe gene cu potențial intrinsec care 

pot duce la apariția fenotipuri de rezistență în situații clinice. Spre exemplu, o cale genetică comună 

de sporire a rezistenței e amplificarea genetică, în special în cazul rezistenței la sulfanilamide [59] 

și trimetoprim [60]. Aceste studii oferă indicii bune cu privire la ceea ce se poate întâmpla în viitor.  

Analiza fenotipică prin inactivarea parțială sau completă a genelor din genomul bacteriilor 

permit de a identifica mutantele care au un răspuns hipersensibil la antibiotice. Se presupune că 
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superexpresia corespunzătoare genei sălbatice va genera un fenotip de rezistență. Astfel de analiză 

detaliată a librăriei Keio E. coli de gene mutante a identificat 140 de izolate distincte care au fost 

hipersensibile la o serie de diferite clase de antibiotice [61]; astfel de studii s-au efectuat și cu 

Pseudomonas aeruginosa [62].  

Rezistența datorată activității antropogene. 

Având în vedere datele disponibile care indică că doar o mică cantitate din antibioticele 

prezente în mediul înconjurător sunt datorate activității naturale a tulpinilor din mediul lor nativ, 

trebuie să ne asumăm faptul că producția comercială e responsabilă de cea mai mare parte de 

antibiotice găsite în biosferă [63]. 

Numeroase tipuri de activități antropogene crează rezervoare imense de rezistență [64] și, 

destul de probabil, de gene de virulență și organisme care le adăpostesc [65]. De exemplu, studiile 

genetice a apelor reziduale a evidențiat că ele sunt un rezervor bogat în gene r și microorganisme 

rezistente [66,67]. În flora intestinală a oamenilor ce locuiesc aparent izolați de civilizația modernă 

și care nu au fost supuși tratamentului cu antibiotice, studii recente au descoperit prezența de gene 

r și chiar de integroni ce codifică rezistența [68,69,70]. 

În special în spitale, un  mecanism important de formare a antibioticorezistenței, este 

selecția naturală a clonelor de microorganisme rezistente. Tulpinile sensibile la antibiotice de 

obicei sunt distruse sub presiunea antibioticelor, lăsând după ele mutante care posedă rezistență la 

antibiotice. Aceste clone ocupă ușor nișa eliberată de microorganismele sensibile [45]. 

Totuși, achiziționarea rezistenței la antibiotice este legată în mare măsură de utilizarea 

largă, nu întotdeauna rațională, a chimioterapicelor, și anume: 

- utilizarea în masă, deseori abuzivă a antibioticelor în tratamentul pacienților: 

- utilizarea largă, deseori nejustificată a antibioticelor în scopuri profilactice; 

- administrarea neadecvată a antibioticelor (metoda de administrare, dozarea, calitatea 

joasă a preparatului). 

Un factor suplimentar ce influenţează creșterea antibioticorezistenței microbiene este 

întrebuințarea masivă a antibioticelor în veterinărie și zootehnie în scop de prevenire a îmbolnăvirii 

sau ca stimulent de creștere, care uneori întrece dimensiunile utilizării acestor preparate în 

medicină. Cel puțin 17 clase de antibiotice au fost aprobate ca stimulente de creștere în SUA. 

Acestea includ tetracicline, peniciline, macrolide, lincomicine și virginiamicine [71,72]. 

Utilizarea antibioticelor pentru a trata infecțiile bacteriene la animale și plante a crescut pe 

parcursul secolului XX. Antibioticele au devenit un element important în producția comercială a 

animalelor datorită efectelor lor favorabile asupra creșterii atunci când sunt administrate cantități 

subterapeutice [73]. 
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În consumul exagerat al antibioticelor sunt implicați cel puțin 3 variabile independente. 

Așteptările pacienților pentru a le fi prescrise antibiotice pentru orice infecție, uneori simple ori o 

stare febrilă. De asemenea și teama medicilor de infecțiile necontrolate. Antibioticele provoacă o 

falsă senzație de securitate atunci când sunt prescrise înainte sau fără a efectua un diagnostic 

complet. În al treilea rând, multe țări permit ca antibioticele să fie procurate fără prescrierea 

medicală [74]. 

Diferențele de locație, datele demografice ale populației și politicile privind reprezentanții 

farmaceutici sunt de asemenea covariabile potențial importante pentru consumul exagerat de 

antibiotice [75,76]. 

Accesul la antibiotice gratuite ori ieftine , ca medicamentele generice, au fost de asemenea 

asociate cu consumul exagerat în special în țările în curs de dezvoltare, precum și promovarea 

probelor de antibiotice generice gratuite în țările dezvoltate [77].  

Cu toții suntem responsabili de dezvoltarea antibioticorezistenței, inclusiv guvernele, 

universitățile, asociațiile profesionale, industria farmaceutică și chimică, personalul medical, și 

consumatorii care privesc antibioticele ca un răspuns rapid și ușor  la o stare care necesită un 

răspuns mult mai profund de la indivizi și societate [78]. 

Mai multe studii au arătat că rezistența de cele mai multe ori duce la o întârziere a 

administrării unei terapii antimicrobiene eficiente, un lanț de evenimente care a fost asociat cu 

rezultate negative. Majoritatea studiilor publicate au evidențiat o legătură dintre 

antibioticorezistență și efectele adverse care duc la o creștere de la 1,3 la 2 ori a mortalității, 

morbidității și a costurilor pentru pacienții cu infecții rezistente, în comparație cu cei cu infecții 

sensibile [79,80]. 

Infecțiile septico-purulente nosocomiale provocate de microorganismele rezistente la 

antibiotice nu sunt doar dificil de tratat, dar și măresc semnificativ durata de spitalizare și costurile 

tratamentului. Adițional, atunci când pacientul este externat, personalul medical și vizitatorii pot 

deveni purtători care facilitează răspândirea microorganismelor rezistente în comunitate [81,82]. 

În ultimele decenii s-a observat o creștere a microorganismelor MDR de la cele 

grampozitive spre cele gramnegative. Una din cauzele acestui fenomen este lipsa de noi agenți 

antimicrobieni activi împotriva microorganismelor gramnegative rezistente [83]. Problema 

fundamentală constă în faptul că durata de viață utilă a antibioticelor este dependentă de viteza cu 

care se dezvoltă rezistența, care, la rândul său, în mare măsură depinde de modul de utilizare a 

antibioticelor nu numai în medicină și veterinărie, dar și în agricultură și horticultură [5]. 
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Rezistența datorată transmiterii de gene 

Mult timp a fost considerat că achiziția rezistenței necesită consumuri enorme de energie 

din partea microorganismelor, și că multe mutante rezistente pot fi crescute limitat doar în  condiții 

de laborator. Astfel a fost considerat că tulpinile multidrogrezistente vor fi instabile și vor avea o 

durată limitată de viață în absența selecției [84]. 

Deși există similarități dar și diferențe clare dintre bacteriile gram-pozitive și cele gram-

negative, totuși transmisia mediată plasmidic e cel mai frecvent mecanism de transmitere 

orizontală a rezistenței [85]. E surprinzător faptul că deși bacteriofagi transportatori de gene r au 

fost foarte rar identificați în mediul înconjurător, nu există nici o îndoială despre asocierea fagilor 

cu mecanismele necesare pentru formarea elementelor mobile de rezistență și cu genele r asociate 

cromozomial. Ele sunt adesea văzute ca "amprentele digitale" ale fagilor adiacente genelor care 

codifică rezistența sau virulență la diferiți vectori. Se pare că astfel de evenimente sunt destul de 

frecvente la S. aureus [86]. 

La streptococi, meningococi și alte genuri asemănătoare, schimbul de virulență și gene de 

patogenie este foarte frecvent, principalul mecanism al schimbului de ADN pare să fie 

transformarea [87]. La tulpinile de Acinetobacter spp, transferul orizontal de gene e foarte frecvent 

[88]; tulpinile patogene de obicei poartă insule largi cu gene [89]. 

În epoca rezistenței la antibiotice, elaborarea de noi agenți antimicrobieni, cum ar fi  

cefalosporine de generația a cincea, monobactame, inhibitori de β -Lactamaze, aminoglicozide, 

chinolone, oxazolidine, glicopeptide și tetracicline active împotriva agenților patogeni rezistenți 

sunt mai mult decât binevenite. Din aceste preparate unele sunt deja aprobate, altele sunt încă 

testate, dar nevoia de antibiotice noi încă nu acoperă creșterea prevalenței infecțiilor provocate de 

microorganismele rezistente la antibiotice [71]. În Raportul Comitetului Regional European 

privitor la planul de acțiuni în problema rezistenței la antibiotice (EUR/RC61/14) se menționează 

că în ultimii treizeci de ani pe piață au apărut numai două clase noi de antibiotice (oxazolidine și 

lipopeptidele ciclice) – ambele fiind utilizate împotriva microorganismelor grampozitive. Tot la 

această problemă se referă și Societatea Infecționiștilor din America (IDSA), care într-un articol 

recent  a raportat că din 2010 a fost aprobat un singur antibiotic nou și sunt puține noi medica-

mente în curs de dezvoltare. Doar 7 noi antibiotice cu acțiune asupra microorganismelor gram-

negative MDR au ajuns în faza 2 sau 3 de testare începând cu anul 2010, când IDSA a stabilit 

inițiativa 10 × '20, cu scopul de a dezvolta 10 noi antibiotice până în anul 2020 [90,91]. 

Pe lângă potențialul rapid de formare a rezistenței microorganismelor la antibiotice, unul 

din motivele principale pentru care industria a abandonat cercetările și dezvoltarea unor noi 
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antibiotice este că investițiile nu mai pot fi  recuperate rapid, în mare parte din cauza condițiilor de 

reglementare care au crescut și a controalelor stricte de preț impuse de multe guverne [4,92]. 

În sumar, ceea ce are loc în prezent e un proces evoluționar intensificat de influența 

antropogenă, comparativ cu procesul lent cu evoluție naturală. Procesele existente de achiziție de 

gene, transfer, modificare și expresie care au fost la loc, se extind și accelerează în biosfera 

modernă [2]. 

 

1.3. Particularitățile etiologice și antibioticorezistenței microbiene în infecțiile septico-

purulente nosocomiale. 

 Infecțiile septico-purulente nosocomiale spre deosebire de infecțiile clasice, prezintă o 

patologie ne specifică atât din punct de vedere al manifestărilor clinice, cât și etiologic. ISPN, în 

general, cât și diferite forme nosologice separate, pot fi cauzate de o gamă largă de 

microorganisme, ceea ce demosntrează natura polietiologică a ISPN [16,93]. Conform unor studii 

efectuate precedent [94], numai pe parcursul unui an într-un singur spital, ISPN au fost provocate 

de 27 specii de microorganisme, inclusiv grampozitive (62,3%), gramnegative (34,7%), altele 

(2,8%). 

O particularitate etiologică exprimată la ISPN este că, în topul agenților cauzali, un rol 

dominant îl au microorganismele așa-zise oportuniste, condiționat patogene, multe din ele 

aparținând la saprofiți, cum ar fi S. epidermidis, S. saprofiticus, E. coli, microorganismele de genul  

Pseudomonas, Klebsiella, Enterobacter, Enterococcus, Acinetobacter, Citrobacter, Serratia, 

Providencia, Proteus, Edvardsiella etc. [16,45,95]. 

Structura etiologică a infecțiilor septico-purulente nosocomiale variază și include o 

diversitate mare de specii de bacterii grampozitive și gramnegative, sporulate și asporulate, aerobe 

și anaerobe care aparțin la diferite familii și genuri, și în mare măsură depinde de profilul instituției 

medico-sanitare publice, de vârsta pacienților, de metodele instrumentale contemporane de 

diagnostic și tratament utilizate și de alți factori [96]. 

 Microorganismele condiționat patogene, agenți ai infecțiilor nosocomiale pot aparține la 

diferite variante ecologice: spitalicești sau extraspitalicești [96].  

 Heterogenitatea populațiilor de microorganisme condiționat patogene se manifestă în 

majoritatea lor prin caracterele biologice, și îndeosebi prin rezistența la antibiotice, antiseptice, 

dezinfectante, față de unii factori fizici, bacteriofagi și bacteriocine. Aceste microorganisme au și 

o mare heterogenitate în structura antigenică ceea ce creează mari probleme în identificarea 

culturilor izolate. În heterogenitatea întregii specii rolul principal revine mutațiilor și 

recombinațiilor [96]. Populațiile de microorganisme condiționat patogene nu numai că sunt 
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heterogene, dar și variabile, dinamice în timp. Aceste modificări se petrec permanent și constau în 

dispariția variantelor inițiale și apariția variantelor noi în populație, în schimbarea componenței 

variantelor, în modificarea raporturilor cantitative a variantelor (trecerea de la variantă dominantă 

la cea minoră, și invers). Componența populației se modifică în procesul tratamentului 

antimicrobian și se manifestă prin trecerea de la variante sensibile la chimiopreparate la 

polirezistente, de la variante extraspitalicești la cele spitalicești [96]. 

 Variabilitatea interpopulațională a microorganismelor condiționat patogene se manifestă 

prin formarea și răspândirea largă în staționarele spitalicești a tulpinelor și ecovariantelor 

spitalicești cu o rezistență sporită față de factorii antimicrobieni utilizați mai frecvent în instituția 

medicală și factorii umorali de rezistență nespecifică din organismul omului [96]. 

 O particularitate importantă a acestor microorganisme este că ele ușor achiziționează 

rezistență (polirezistenţă) la antibiotice și dezinfectante, fenomen legat de diverse mecanisme de 

achiziționare a rezistenței la nivel molecular, caracteristice microorganismelor, cum ar fi mutațiile 

în timpul replicaţiei ADN, sau prin intermediul plasmidelor și altor elemente genetice mobile 

(transpozomi, transducția cu fag, transformare genetică), dar și de utilizarea largă, nu întotdeauna 

rațională, a chimioterapicelor și a dezinfectantelor [16]. 

Un studiu în acest aspect a fost efectuat de L. Eţco și coaut. (2008) pe modelul 

IMSPICŞDOSM și C, în care autorii au demonstrat cât specificitatea structurii agenților cauzali, 

atât și nivelul de rezistență microbiană față de antibiotice, în funcție de profilul staționarului și 

patologiei septico-purulente [18]. 

Alte studiile anterioare [17,22,97,98] au demonstrat elocvent polimorfismul etiologic și 

specificul infecțiilor septico-purulente în staționarele de chirurgie abdominală, neurochirurgie și 

traumatologie. 

Studiul efectuat de A. Paraschiv, pe modelul secțiilor de chirurgie abdominală și 

traumatologie, a constatat că în 53,86% cazuri ISPN au fost cauzate de microorganismele 

grampozitive și în 45,44% de microorganisme gramnegative. Din microorganismele grampozitive 

au predominat genul Staphylococcus (83,91%), printre care S. aureus (70,98%), S. epidermidis 

(28,49%), S. haemolyticus (0,53%); genul Streptococcus (8,26%) și Enterococcus spp. (5,21%). 

Din microorganismele gramnegative au predominat genul Enterobacteriaceae (83,50%), dintre 

care E. coli (75,30%), P. mirabilis (8,64%), K. pneumoniae (7,40%), ș.a.; P. aeruginosa (8,76%) 

și Acinetobacter spp. (6,70%). În funcție de grupul antibioticelor, aceste microorganisme au 

manifestat rezistență înaltă la peniciline (92,30%), tetracicline (72,41%), macrolide (70,97%), 

polipeptide (68,18%) și sensibilitate la cefalosporine (50,80%), fluorochinolone (70,0%) și 

aminoglicozide (58,34%) [22]. 
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Conform studiului efectuat de către V. Prisacari și E. Leu, în staționarele de neurochirurgie 

ISPN au fost cauzate de 27 specii de microorganisme. Au predominat microorganismele 

grampozitive (49,30%), inclusiv S. epidermidis (14,78%), S. aureus (11,61%), S. saprophyticus 

(8,80%), urmate de microorganismele gramnegative (38,38%), dintre care au predominat 

Acinetobacter spp. (11,26%), P. aeruginosa (7,04%), K. pneumoniae (5,63%), E. coli – 4,57%. În 

rezultatul analizei antibioticogramelor a 284 tulpini de microorganisme, s-a constatat că 50,10% 

din ele au fost sensibile, iar 49,90% din ele au fost rezistente. O rezistență mai înaltă la antibiotice 

au manifestat microorganismele gramnegative (62,50%), inclusiv K. pneumoniae (72,30%), P. 

aeruginosa (66,50%), E. coli (63,2%), Acinetobacter spp. (61,20%), Proteus spp. (60,0%). 

Microorganismele grampozitive au fost rezistente în 42,50% din probele de testare la antibiotice. 

Din acest grup, cele mai rezistente au fost tulpinile de E. faecalis (68,0%) și Corynebacterium spp. 

(65,90%). Cele mai sensibile au fost tulpinile de S. aureus (79,80%), S. epidermidis (65,70%) și 

S. saprophyticus (59,60%) [17].  

Analiza sensibilității / rezistenței tulpinilor de microorganisme izolate de la pacienții 

neurochirurgicali în funcție de grupul de antibiotice, a constatat că aceste microorganisme au 

manifestat o rezistență mai înaltă la peniciline (62,85%), cefalosporine de generația a doua (73,0%) 

și a treia (65,30%), tetracicline (52,30%) și aminoglicozide (49,90%). Sensibilitate mai înaltă, 

aceste tulpini au manifestat față de cefalosporine I generație (51,90%), carbapeniciline (70,0%), 

glicopeptide (54,80%), macrolide (68,20%) și chinolone (56,80%) [17]. 

 Centrul de Control al Bolilor din SUA, în funcție de rolul agenților cauzali  în etiologia 

infecțiilor septico-purulente  i-a grupat în 3 categorii: 1) amenințări urgente: Clostridium 

difficile, Enterobacteriaceae producătoare de carbapenemaze (CRE), Neisseria gonorrhoae 

rezistente la antibiotice; 2) amenințări serioase: Acinetobacter multidrog rezistent, Campylobac-

ter rezistent la antibiotice, Candida rezistentă față de fluconazol, Enterobacteriaceae producătoare 

de beta-lactamaze cu spectru extins (ESBLs), Entrococcus vancomicin rezistent (VRE), 

Pseudomonas aeruginosa multidrog rezistentă, Salmonella Non-typhi rezistentă, Salmonella Typhi 

rezistentă, Staphylococcus aureus rezistent la meticilină (MRSA), Streptococcus pneumoniae 

rezistent, M. tuberculosis rezistent; 3) amenințări îngrijorătoare: Staphylococcus aureus 

rezistent la vancomicină (VRSA), Streptococcus grupul A rezistent la eritromicină, Streptococcus 

grupul B rezistent la clindamicină [1].  

 Un grup de cercetători conduși de Boucher HW, într-un articol publicat în anul 2009 în 

revista Clinical Infectious Diseases, a denumit principalele microorganisme implicate în procesul 

de rezistență – ESKAPE patogeni (Enterococcus faecium, Staphylococcus aureus, Klebsiella 

pneumoniae, Acinetobacter baumannii, Pseudomonas aeruginosa, și Enterobacteriaceae) 
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subliniind astfel capacitatea lor de a "scăpa" (escape) de la tratamente antibacteriene obișnuite 

[83]. 

 Microorganismele multidrog-rezistente (MDR) sunt definite ca nesensibile la unul sau mai 

multe antibiotice din trei sau mai multe clase de antibiotice, iar tulpinile rezistente la toate 

antibioticele, sunt clasificate ca tulpini extrem drog-rezistente [99]. Bacteriile MDR au un impact 

major asupra mortalității, duratei de spitalizare și a costurilor [100]. 

 Conform studiului efectuat în Europa în anul 2012 [26], microorganismele izolate de la 

pacienții din secțiile de terapie intensivă s-au dovedit a fi mult mai rezistente față de clasele de 

antibiotice studiate, în comparație cu cele din alte secții din staționar. Diferența procentuală a 

rezistenței a fost mai puțin evidentă pentru E. coli decât K. pneumoniae și P. aeruginosa izolate de 

la pacienții din terapie intensivă față de cei din restul secțiilor, însă a fost semnificativă pentru 

toate 3 microorganisme. 

 Un nivel mult mai înalt al rezistenței e specific pentru toate speciile microorganismele 

izolate din staționar care au fost testate față de antibiotice în comparație cu cele din ambulatoriu. 

Diferența dintre staționar și ambulatoriu a fost în special mai mare pentru K. pneumoniae și P. 

aeruginosa, cu un nivel al rezistenței de 2-4 ori mai înalt, pe când diferența pentru E. coli a fost 

mai modestă, dar totuși semnificativă [26].   

În mai multe studii, tulpinile de E. coli spre deosebire de alte microorganisme gram-

negative, au fost mai frecvent asociate cu infecțiile sanguine din ambulatoriu [101], și au fost mai 

des asociate cu infecțiile sistemului urinar [102], în special la pacienții de gen feminin [103]. 

Aceasta e în contrast cu observațiile privind infecțiile invazive provocate de K. pneumoniae și P. 

aeruginosa, care au fost mai frecvent izolate de la pacienții cu infecții septico-purulente 

nosocomiale din secțiile de terapie intensivă, cu originea în special din sistemul respirator sau 

gastrointestinal [102,103,104,105]. 

Toate microorganismele gram-negative incluse în studiu, izolate din staționar au un nivel 

mai înalt al rezistenței față de cele din ambulatoriu. Aceste rezultatele sunt surprinzătoare și 

conformă concluziile precedente  a riscului mare de transmitere a microorganismelor rezistente în 

mediul spitalicesc.  Presiunea selectivă înaltă a antibioticelor, utilizarea frecventă a dispozitivelor 

invazive și provocarea continuă de a menține un nivel înalt al controlului infecțiilor contribuie la 

creșterea riscului pentru pacienți pentru a achiziționa infecții nosocomiale provocate de 

microorganisme rezistente față de antibiotice [105]. 

Secțiile de terapie intensivă au fost descrise ca niște fabrici de creare, diseminare și 

amplificare a rezistenței antimicrobiene [106]. Atât infecțiile, cât și microorganismele MDR au ca 

rezultat o povară clinică și economică considerabilă. Prezența microorganismelor MDR măresc 
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impactul infecțiilor septico-purulente nosocomiale [107]. Comparativ cu infecțiile care nu au fost 

cauzate de microorganisme MDR, costurile adiționale de MDR la pacienții spitalizați au fost 

estimate ca fiind de la 6,000 până la 30,000 $ (pe pacient) [108]. Această povară a rezistenței, 

totuși, probabil este datorată unei rate mai mari nepotrivite a tratamentului antimicrobian empiric 

asociat cu infecțiile cauzate de patogeni MDR decât cu virulența anumitor tulpini MDR [109].  

Stafilococii reprezintă principalii agenți patogeni ai infecțiilor septico-purulente 

nosocomiale ale pielii și țesuturilor moi, în special S. epidermidis și S. aureus [110,111]. 

Staphylococcus aureus este o bacterie gram-pozitivă, fiind unul dintre principalii colonizatori ai 

pielii a aproximativ 30% din oamenii sănătoși. Infecțiile stafilococice pot avea o evoluție 

nefavorabilă din cauza unei agresivități sporite a tulpinii bacteriene, a unei capacități de apărare 

antiinfecțioasă a pacientului compromisă sau datorită dificultății de a trata un pacient infectat cu o 

tulpină rezistentă la antibiotice [26,112]. 

Importanța epidemiologică și clinică a Staphylococcus aureus rezistent la meticilină 

(MRSA) este că reprezintă una din cauzele principale de morbiditate și mortalitate în întreaga 

lume, fiind cea mai frecventă cauză a infecțiilor nosocomiale (IN) [113,114]. Mortalitatea prin 

infecțiile cauzate de MRSA e dublă față de cea a infecțiilor cauzată de tulpini sensibile la meticilină 

datorită întârzierii administrării unui tratament adecvat și a regimurilor inferioare de tratament 

[115]. Infecțiile cauzate de MRSA sunt endemice atât în spitale, cât și în comunitate, în toate 

regiunile lumii. Mecanismul principal de rezistență este datorat prezenței unei proteine 

suplimentare de legare a penicilinei, PLP2a codificată de gena mecA sau PLP2 recent descoperite 

care este codificată de gena mecC, care îi conferă tulpinii rezistență față de toate antibioticele β-

lactamice, cu excepția clasei noi de cefalosporine, care au o afinitate suficient de ridicată față de 

PLP2a, și probabil și față de PLP2 codificată de gena mecC, astfel încât să fie active față de MRSA 

[116].  

 În anul 2009, Portugalia, Spania, Marea Britanie, Grecia, Ungaria, România au raportat că 

între 25% și 50% din tulpinile de S. aureus izolate de la pacienții cu IN sunt rezistente la meticilină 

(oxacilină). Deja în 2012 în unele țări (Portugalia, România) situația s-a înrăutățit și mai mult, când 

tulpinile de S. aureus rezistente la meticilină au depășit 50%. Totodată, în alte țări europene 

(Franța, Germania, Polonia) ponderea tulpinilor de S. aureus rezistente la meticilină a constituit de 

la 10% până la 20%, și doar în Suedia, țară unde utilizarea antibioticelor este strict reglementată, 

n-a depășit 1% [10]. 

 Dacă în multe țări din Europa, situația privind ratele MRSA e destul de îngrijorătoare, în 

SUA în perioada anilor 2005-2011, ratele globale a infecțiilor a MRSA a scăzut cu 31%, cea mai 

mare scădere de 54% s-a observat în rândul infecțiilor intraspitalicești. Succesul se datorează 
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prevenirii eficiente a infecțiilor septico-purulente nosocomiale a venelor centrale provocate de 

MRSA. Însă în ultimele decenii, ratele infecțiilor provocate de MRSA au crescut rapid în rândul 

populației generale. CDC a estimat că aproximativ 80.461 infecții invazive și 11.285 decese au 

fost provocate de MRSA în anul 2011 [1]. 

 În anul 2012, un studiu efectuat în România, în care au fost implicate 10 laboratoare de 

spital, din 235 tulpini de S. aureus, 54,5% din aceste tulpini au fost rezistente față de meticilină, în 

creștere față de anul 2011, când nivelul MRSA a fost de 50,5%. De asemenea a fost testată 

sensibilitatea acestor tulpini și față de rimfapicină, nivelul fiind de 23,4% în creștere semnificativă 

față de 2011 când nivelul a fost de 7,9%. Rezistente la flurochinolone au fost 26,4% din 227 tulpini 

testate [112]. 

 Începând cu sfârșitul anilor 1990, au apărut mai multe rapoarte despre colonizare și infecții 

cu MRSA în comunitate (CA-MRSA), care a implicat pacienți care au avut nici un contact recent 

cu instituții medicale [117,118,119]. Inițial s-a suspectat că acest cazuri reprezintă răspândirea 

tulpinilor spitalicești de MRSA (HA-MRSA) în comunitate. Deși tulpini de HA-MRSA circulă 

uneori în comunitate, tulpinile de CA-MRSA sunt transportatoare de tipul IV și V al complexului 

SCCmec și împărtășesc același fundal genetic ca tulpinile de S. aureus care nu erau transportatoare 

de SCCmec [120,121]. Tipul SCCmec IV frecvent a fost depistat și la S. epidermidis, care e o parte 

componentă a microflorei pielii oamenilor sănătoși, ceea ce a permis de a presupune că acest 

complex a fost transferat de către aceste microorganisme tulpinilor de S. aureus ce colonizează de 

asemenea pielea umană [122]. Aceste noi tulpini de CA-MRSA spre deosebire de cele HA-MRSA, 

sunt de obicei sensibile la clindamicină și alte antibiotice non–β-lactamice [119]. Ele de obicei 

poartă și 2 gene responsabile de sinteza leukocidinei Panton-Valentine (PVL), o toxină ce intră în 

componența porilor, care a fost rar izolată la tulpinile HA-MRSA [119,123]. Câteva noi sindroame 

stafilococice au fost descrise și asociate cu CA-MRSA [124,125], variind de la infecții ale pielii și 

țesuturilor moi, care seamănă cu mușcătura unor arahnide [117,118,119], la infecții severe care 

amenință viața [125]. 

 Mai mulți savanți au identificat izolatele care cauzează infecțiile CA-MRSA folosind o 

definiție bazată pe lipsa factorilor de risc de ai sănătății pacientului, definiție susținută de Centrul 

pentru Controlul si Prevenirea Bolilor (CDC) încă în anul 2000 [126,127]. Această definiție afirmă 

că un caz de infecție cu MRSA este comunitar, atunci când este diagnosticat în ambulatoriu sau în 

termen de 48 de ore de spitalizare, în cazul în care pacientul nu are următorii factori de risc 

tradiționali pentru infecția cu MRSA: hemodializa, intervenții chirurgicale, reședință într-o 

instituție medicală cu îngrijire pe termen lung, sau spitalizare în cursul anului precedent; prezența 
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unui cateter sau un dispozitiv percutanat atunci când au fost prelevate probele pentru cultură; sau 

izolarea anterioară a tulpinilor de MRSA. 

 Există însă mai multe probleme cu privire la utilizarea unei astfel de abordări bazate pe 

lipsa acestor factori de risc de asistență medicală. În primul rând, atât tulpinile CA-MRSA, cât și 

cele HA-MRSA circulă în comunitate. În al doilea rând, așa-numitele tulpini CA-MRSA devin 

treptat înrădăcinate ca agenți patogeni ai infecțiilor nosocomiale [128,129,130,131]. Această 

complexă schimbare epidemiologică ridică îndoieli cu privire la distincția dintre tulpinile CA-

MRSA și HA-MRSA, bazată pe expunerea la asistență medicală, atât în practica clinică, cât și în 

cea a cercetărilor epidemiologice. În al treilea rând, au fost identificate noi grupuri cu risc înalt 

pentru colonizarea și infecția cu MRSA, printre care copii [117,118], atleți [132], deținuți [133], 

ș.a. grupuri. 

 Rezistența S. aureus față de linezolid, glicopeptide, daptomicină și tigeciclină este extrem 

de rară, de aceea în cazul în care testele microbiologice indică o astfel de situație este obligatorie 

o determinare corectă a concentrației minime inhibitoare (CMI) pentru confirmarea suspiciunii 

[112]. Conform datelor din literatură, fenotipul MLSB constitutiv se asociază în principal cu 

meticilino-rezistența și este cea mai frecventă formă de rezistență MLSB la tulpinile MRSA. 

Fenotipul MLSB inductibil se înregistrează în special la tulpinile meticilino-sensibile [134]. Un 

studiu efectuat în anul 2013 a determinat că din 146 de S. aureus (18,5%), 27 tulpini au fost 

rezistente la meticilină iar 4 tulpini au fost producătoare de enzime responsabile de rezistență 

inductibilă la clindamicină. Această enzimă a fost determinată și la alte microorganisme din genul 

Staphylococcus – 10 tulpini de S. epidermidis, 4 tulpini de S. haemolyticus, 2 tulpini de S. hominis 

și 1 tulpină de S. warneri [135]. 

Rezistența S. aureus față de vancomicină poate fi de nivel înalt (GRSA) care mediată de 

către gena vanA care este achiziționată exogen de la entrococi. Însă rezistența intermediară la 

glicopeptide (GISA) și heterorezistența față de glicopeptide (hGISA) e endogenă (mutații 

cromozomiale) și mecanismul e destul de complex, cu mai multe gene responsabile. În Europa, 

investigații recente privind prevalența tulpinilor cu sensibilitate redusă față de glicopeptide nu 

există. Raportul bazat pe o singură instituție a estimat că prevalența hGISA e ≤2% din cea a MRSA, 

iar a GISA e sub 0,1%. GRSA încă nu a fost raportată în Europa, și e extrem de rară în lume [136].  

Enterococii sunt o componentă normală a florei intestinale umane, dar pot fi responsabili 

pentru infecții serioase ca endocardite sau infecții complicate a tractului urinar. Enterococcus 

faecalis și Enterococcus faecium sunt agenți patogeni importanți ai infecțiilor septico-purulente 

nosocomiale și ocupă locul trei și  patru al celor mai importanți agenți patogeni ai infecțiilor 

septico-purulente nosocomiale. Rezistența achiziționată, în special la penicilină/ampicilină, 
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aminoglicozide și glicopeptide e raportată la un număr tot mai mare de tulpini, care determină un 

spectru limitat de tratament [137]. Emergența și răspândirea enterococilor rezistenți, în special la 

vancomicină (VRE) reprezintă o problemă serioasă de sănătate publică [138,139].  

Enterococii au remarcabilă abilitate de a se adapta la schimbările mediului înconjurător și 

de a achiziționa rezistență la antibiotice, ceea ce duce la apariția multiplelor fenotipuri de rezistență 

la vancomicină, dar și rezistență la ampicilină, aminoglicozide și alte antibiotice beta-lactame 

[140]. 

Toate speciile de Enterococcus, inclusiv cele cu o importanță clinică majoră ca 

Enterococcus faecalis și Enteroccus faecium, sunt în mod natural rezistente la o serie de antibiotice 

(cefalosporine, clindamicine, cotrimoxazole, aminoglicozide) [141].  

Deoarece enterococii sunt toleranți la peniciline, carbapeneme și glicopeptide, succesul 

terapiei bactericide se bazează pe o combinație sinergică dintre agenți cu acțiune asupra peretelui 

celular și aminoglicozide (gentamicină sau streptomicină) care este pierdută de către tulpinile care 

achiziționează factori ce le conferă rezistență de nivel înalt (HLR) la aceste antibiotice. HLR la 

ampicilină/penicilină, care este cauzată de modificarea și/sau hiperproducția a unor proteine de 

legare a penicilinei (PBPs) este foarte rară la E. faecalis și aproape tot timpul prezentă la E. 

faecium. Pe de altă parte, HLR la aminoglicozide e în prezent la un nivel de 30 – 50% la enterococii 

izolați din infecțiile sanguine, și nu e frecvent întâlnită la enterococii izolați din endocardite. În 

acest ultim caz, combinația dintre ampicilină și ceftriaxone sau cefotaxime s-au dovedit a fi 

sinergice în studiile in vitro și în modelele pe animale in vivo și par să fie o schemă promițătoare 

pentru tratamentul endocarditelor [137,139,142].  

În ultimele trei decenii, rezistența enterococilor la glicopeptide a devenit progresiv o 

problemă clinică majoră. Vancomicina  a început a fi utilizată începând cu anii 1950, dar 

emergența rezistenței la Enterococcus spp. nu a fost reportată până în anul 1988, când a fost 

raportată în Marea Britanie și Franța. Creșterea utilizării vancomicinei pentru tratamentul 

infecțiilor cauzate de MRSA poate explica fenomenul. VRE s-au răspândit la început în Europa și 

America de Nord, astfel că în prezent în unele regiuni, peste 80% din tulpinile de E. faecium sunt  

rezistente la vancomicină [139].  

Se cunoaște că VRE se pot răspândi eficient și să persiste în mediul spitalicesc și pot să 

colonizeze o mulțime de pacienți, însă nu toți vor face și infecții enterococice [143,144]. Ca și în 

cazul MRSA, contaminarea încrucișată și internarea pacienților deja colonizați sunt cauze 

importante a răspândirii VRE [114,145].  

Rezistența clinică relevantă e cel mai des plasmidic-codificată de către ligazele VanA și 

VanB care înlocuiesc terminalul D-Ala din peptidoglican cu D-Lac. Această substituție reduce 
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legarea glicopeptidelor la ținta lor. Fenotipul VanA conferă rezistență față de vancomicină și 

teicoplanină, pe când tulpinile cu fenotipul VanB rămân de obicei sensibile la teicoplanină, datorită 

lipsei inducției rezistenței față de operon. Alte Van enzime cu o prevalență mai joasă sunt VanD, 

VanE, VanG, VanL, VanM și VanN [146,147,148,149]. Majoritatea cazurilor de infecții VRE din 

Europa și SUA sunt în prezent provocate de fenotipul VanA, în timp ce în Singapore și Australia 

tipul VanB este endemic [138]. 

Epidemiologia VRE pare să fie foarte diferită în SUA și Europa. În America de Nord 

rezervorul predominat e prezent în instituțiile medicale și erupțiile epidemice sunt frecvente. Spre 

deosebire, în Europa rezervorul principal al VRE a fost inițial reprezentat de către populația 

sănătoasă din comunitate, 2% - 10% dintre care erau purtători. Rezervorului comunitar,  cel mai 

probabil a fost cauzatde utilizarea avoparcinei, o glicopeptidă asemănătoare cu vancomicina, cu 

rol de stimulator de creștere în industria agricolă în anii 1980 [150]. În prezent, epidemiologia 

acestor infecții se schimbă prin apariția erupțiilor în cadrul instituțiilor medicale, după cum a fost 

descris anterior în SUA [151,152].  

Infecțiile provocate de VRE sunt o problemă particulară pentru secțiile de terapie intensivă 

din spitalele mari, unde ele cauzează o varietate de infecții (ex. endocardite, infecții sanguine, 

infecții urinare, ș.a.). Transmiterea lor poate avea loc prin contact direct cu pacientul colonizat sau 

infectat, sau prin contact indirect cu ajutorul mâinilor personalului medical, sau prin echipamentele 

critice contaminate de pacienți sau prin suprafețele din secții. Alți factori de risc ai transmiterii 

nosocomiale a VRE sunt: spitalizare îndelungată, utilizarea antibioticelor cu spectru larg de 

acțiune, antiacide, steroizi, severitatea unor boli de bază, intervenții chirurgicale anterioare și un 

nivel jos al albuminei [153]. Unele investigații sugerează că bacteriemia VRE poate servi mai 

degrabă ca marker al severității maladiei decât ca factor de risc independent pentru mortalitate 

[154,155]. Mai multe studii au evidențiat că infecțiile cauzate de VRE sunt mult mai serioase și 

sunt asociate cu o rată înaltă de mortalitate și pierderi economice în comparație cu cele cauzate de 

enterococii sensibili la vancomicină (VSE) [156,157].  

Cel mai des infecțiile enterococice sunt provocate de E. faecalis (80%), însă epidemiologia 

acestor infecții este variabilă, și E. faecium reprezintă în prezent până la 20% [26,137]. În Europa, 

datele supravegherii au arătat o variație mare a rezistenței între țări, rata VRE variind de la <2% 

(Finlanda, Olanda) până la 20% (Irlanda, Grecia, Portugalia) [26].   

În SUA, conform datelor CDC din anul 2013, 77% din tulpinile de E. faecium, 9% din 

tulpinile de E. faecalis și 40% din tulpinile de Enterococcus (specia nefiind determinată) sunt 

rezistente la vancomicină. Aceste microorganisme au provocate un număr estimat de 20,000 de 

infecții, cu un număr de aproximativ 1,300 cazuri de deces [1].  
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Conforma datelor din România, în anul 2012 nu au fost raportate tulpini de E. faecalis 

rezistente la vancomicină sau linezolid. De asemenea nivelul rezistenței la ampicilină e scăzut – 

3,64%, CI 95% (1%;12,3%) însă nivelul rezistenței la aminoglicozide e destul de ridicat – 41,8%. 

Rezistența de nivel ridicat la aminoglicozide este o constatare relativ frecventă; s-au dovedit a 

conserva sinergia cu penicilinele 58,2% din cele 55 de tulpini, CI 95% (45%;70,3%) [112]. 

O problemă serioasă reprezintă și diseminarea carbapenemazelor în Europa, care datează 

din a 2 jumătate a anilor 1990 în unele țări din regiunea Mediteraneană, și a fost observată în 

principal la P. aeruginosa [158]. La începutul anilor 2000, Grecia a suportat o epidemie provocată 

de către tulpinile de K. pneumoniae producătoare de metalobetalactamază plasmidică (VIM) 

[159], urmată de o epidemie provocată de tulpini de K. pneumoniae producătoare de 

carbapenemaze (KPC), care e cea mai răspândită carbapenemază la Entrobacteriaceae [158]. În 

Grecia și Italia aproximativ 60% și respectiv 15%, din tulpinile de K. pneumoniae sunt rezistente 

față de carbapeneme [26]. În alte țări Europene au fost raportate câteva erupții, însă nu a prezentat 

o problemă gravă. O altă carbapenemază problematică e New Delphi metallo-β-lactamază (NDM), 

care are o prevalență înaltă în subcontinentul Indian și în Orientul Mijlociu și a fost importată cu 

mai multe ocazii în Europa. Tulpinile producătoare de carbapenemaza OXA-48 circulă endemic 

în Africa de Nord, Turcia, Orientul Mijlociu, și fiind importate în Europa au cauzat mai multe 

erupții în țări din Europa și în prezent se răspândesc rapid [158]. 

Carbapenemazele reprezintă o problemă majoră deoarece conferă rezistență față de practic 

toate β-lactaminele, și tulpinile producătoare de carbapenemaze frecvent posedă mecanisme de 

rezistență la o varietate mare de antibiotice, și infecțiile produse de Enterobacteriaceae sunt 

asociate cu rate mari de mortalitate [160,161,162]. 

Majoritatea carbapenemazelor sunt enzime achiziționate, codificate de către gene 

localizate pe plasmide [163,164]. Majoritatea microorganismelor producătoare de carbapenemaze 

sunt rezistente la cefalosporinele cu spectru extins (oxyimino) [165]. 

În ultimii ani a crescut semnificativ rezistența microorganismelor gramnegative 

producătoare de β-Lactamaze cu spectru larg (ESBL – Extended-Spectrum β-Lactamases), enzime 

care hidrolizează majoritatea penicilinelor și cefalosporinelor, inclusiv compușii oxyimino- β-

lactam (cefuroxime, cefalosporine de a treia și a 4 generație și aztreonam), preparate pe larg 

utilizate azi în practica medicală, însă nu față și de cefamicine sau carbapeneme [166]. 

Tulpini producătoare de ESBL au fost identificate pentru prima oară în 1983, și apoi au 

fost observate în întreaga lume. Această răspândire e rezultatul expansiunii clonale a organismelor 

producătoare a acestei enzime, transferului orizontal de gene ori plasmide ESBL, și mult mai rar, 
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apariția lor de novo. Din punct de vedere clinic, cele mai importante grupe de ESBL sunt enzimele 

CTX-M, urmate de ESBL SHV- și TEM-derivate [167,168].  

Producția de ESBL a fost observată în principal la Enterobacteriaceae, la început în mediul 

spitalicesc, mai târziu în azile, și începând cu anii 2000 în comunitate. Escherichia coli și K. 

pneumoniae sunt speciile mai frecvent producătoare de ESBL. Însă, și alte specii de 

Enterobacteriacae cu importanță clinică pot fi producătoare de ESBL. Diferite studii arată că 

prevalența tulpinilor producătoare de ESBL depinde de o serie de factori care includ specia, 

localizarea geografică, spitalul/secția, grupul de pacienți și tipul infecției [49,169]. Datele EARS-

Net din 2012 au arătat că prevalența tulpinilor de K. pneumoniae rezistente la cefalosporinele de 

generația a treia depășește 10% în majoritatea țărilor Europene, iar în unele chiar și 50%. Pe baza 

testelor ESBL locale, se presupune că majoritatea acestor tulpini au fost producătoare de ESBL 

[26].  

Majoritatea ESBL sunt enzime achiziționate, codate de gene sau plasmide. Enzimele ESBL 

achiziționate sunt exprimate la diferite niveluri, și diferă semnificativ prin caracteristicile 

biochimice cum ar fi activitatea specifică împotriva β-lactaminelor (ex. cefotaxime, ceftazidime, 

aztreonam). Nivelul expresiei și proprietățile enzimelor, coprezența altor mecanisme de rezistență 

(alte β-lactamaze, eflux, permeabilitate alterată) au ca rezultat o varietate largă de fenotipuri de 

rezistență observate la tulpinile producătoare de ESBL [166,167,170,171].  

Un alt mecanism de rezistență întâlnit la microorganismele gramnegative reprezintă AmpC 

β-lactamaze care hidrolizează penicilinele, cefalosporinele (inclusiv cele de generația a 3, dar de 

obicei nu și de a patra generație) și monobactamele. În general, enzimele AmpC sunt slab inhibate 

de către inhibitorii clasici, în special acidul clavulanic. Prima tulpină producătoare de Ampc a fost 

identificată la sfârșitul anilor 1980, și de atunci s-au înregistrat în întreaga lume ca rezultat al 

răspândirii clonale și transferului orizontal al genelor AmpC  [172].  

Cei mai mari producători de enzime AmpC sunt E. coli, K. pneumoniae, K. oxytoca, 

Salmonella enterica și P. mirabilis. Tulpinile cu aceste enzime au fost izolate atât de la pacienții 

din spitale, cât și la cei din comunitate, și au fost recunoscute la început ca enzime ESBL clasice 

în fermele de animale și fabricile de produse alimentare (la E. coli și S. enterica). Deși enzimele 

AmpC s-au răspândit rapid și au fost detectate de către studii multicentrice privind rezistența 

enterobacteriilor la cefalosporinele de generația a treia, frecvența lor generală a rămas mult mai 

joasă în comparație cu cea a ESBL. Totuși în unele regiuni și anumite condiții epidemiologice, 

ponderea microorganismelor producătoare de aceste enzime a crescut substanțial [172,173,174].  

Conform datelor ECDC, majoritatea tulpinilor de E. coli raportate către EARS-Net în anul 

2012 au fost rezistente la cel puțin 1 grupă de antibiotice care e inclusă în supraveghere. Rezistența 
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la aminopeniciline a fost raportată la 57,4% din tulpini, cu o variație de la 39,7% (Finlanda) până 

la 71,0% (Bulgaria). În perioada 2009 – 2012, s-a observat o tendință de creștere a rezistenței, care 

a fost statistic semnificativă în șase țări (Danemarca, Finlanda, Grecia, Italia, Olanda și Norvegia). 

E îngrijorătoare situația cu privire la creșterea rezistenței tulpinilor de E. coli la cefalosporine de 

generația a treia, aminoglicozide și rezistență combinată la trei grupe majore de antibiotice, la care 

majoritatea țărilor au raportat tendințe semnificative de creștere. La cefalosporine de generația a 

treia, media europeană a fost de 11,8% în anul 2012. Cel mai mic procentaj de tulpini rezistente  

s-a înregistrat în Suedia (4,4%), iar cel mai înalt în Bulgaria (38,1%). La fluorochinolone, media 

nivelului de rezistență a fost de 22,3% în anul 2012, cu o variație de 9,7% (Islanda) până la 42,05 

(Cipru și Italia). Tulpini de E. coli rezistente la carbapeneme se depistează rar, cu un nivel de 

rezistență sub 0,1%, dar sunt raportate cazuri în special în sudul Europei, în Bulgaria (2,6%) și 

Grecia (1,4%) [26]. Deoarece E. coli reprezintă o cauză frecventă a infecțiilor sanguine, 

procentajul mare de tulpini producătoare de ESBL și de tulpini cu rezistență combinată e o 

problemă de sănătate publică deoarece limitează numărul de tratamente alternative pentru pacienții 

cu aceste infecții care le amenință viața. Acesta poate duce la creșterea utilizării carbapenemelor, 

ceea ce poate duce ulterior la diseminarea de Enterobacteriaceae producătoare de carbapeneme 

(CPE) [175]. 

Un grup de microorganisme cu o pondere mare în structura etiologică a ISP și o 

antibioticorezistență mare constituie grupul microorganismelor nefermentative. Din acest grup, un 

interes deosebit prezintă P. aeruginosa și  genul Acinetobacter, în special A. baumannii [176,177]. 

Frecvența infecțiilor septico-purulente nosocomiale provocate de către Acinetobacter spp. sunt în 

creștere în toată lumea. Dacă în anii 80 ai secolului trecut se înregistrau cazuri unice provocate de 

către Acinetobacter spp. [178,179], atunci în prezent această grupă de microorganisme sunt 

responsabile de până la 10% din infecțiile nosocomiale în țările din UE [180]. Primele descrieri 

ale cazurilor de infecții nosocomiale provocate de Acinetobacter în anii 70 s-au caracterizat printr-

o rezistență înaltă față de multe antibiotice [181,182] și în prezent răspândirea lor capătă proporții 

tot mai mari [183,184]. Adițional la aceste lucruri, infecțiile provocate de acest grup de 

microorganisme se manifestă și printr-o letalitate înaltă (de ex., în caz de bacteriemie – până la 

75%) [185].  

În ultimii ani, microorganismele din genul Acinetobacter se caracterizează prin rezistență 

înaltă practic față de majoritatea grupelor de antibiotice [186,187]. Deși în foarte multe cazuri, 

singura grupă de antibiotice care și-a păstrat activitatea sunt carbapenemele, tot mai multe studii 

au raportat creșterea alarmantă a rezistenței față de această grupă de antibiotice a tulpinilor 

nosocomiale de Acinetobacter spp. [186,188,189,190]. 
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Tulpinile nosocomiale  de Pseudomonas și Acinetobacter spp. sunt frecvent rezistente la o 

gamă largă de antibiotice. Prevalența lor pare să fie în creștere în toată lumea, în special ca cauză 

a pneumoniilor asociate ventilației artificiale la populația cu risc major, ca pacienți cu arsuri severe 

[191]. Sistemul respirator este sursa cea mai importantă a tulpinilor de Pseudomonas izolate, urmat 

de plăgi, urină și sistemul sanguin [192]. Pseudomonas sunt în mod natural rezistente la majoritatea 

antibioticelor; cei mai activi agenți fiind carbapenemele, piperacilina, cefepime, ceftazidime, 

ciprofloxacin, amikacin și tobramicin [192]. Antibioticorezistența se dezvoltă rapid sub presiunea 

selectivă, și multiple mecanisme sunt responsabile de rezistență: (hiper)-producție de enzime, 

pompe de eflux activ și schimbarea permeabilității. Conform studiului NNISS, spre exemplu, 

tulpinile din secțiile de terapie intensivă au fost rezistente la fluorochinolone în 27% și în 18% la 

imipinem [193]. În plus, rezistența încrucișată între fluorochinolone și alte antibiotice, cum ar fi 

piperacilină-tazobactam, ceftazidim, și tobramicină este o problemă frecventă [192,194].  

Conform datelor CDC din anul 2013, aproximativ 8% din toate infecțiile nosocomiale 

raportate au fost cauzate de Pseudomonas aeruginosa.  Aproximativ 13% din infecțiile nosoco-

miale grave au fost cauzate de tulpini Pseudomonas aeruginosa MDR, adică un număr estimat de 

6,700 de infecții, cu un număr estimat de 440 de decese [1].  

Conform datelor ECDC, în anul 2012, media europeană de rezistență a tulpinilor de P. 

aeruginosa la piperacilină (±tazobactam) a fost de 19,80%, cu o variație de la 3,1% (Marea 

Britanie) la 47,5% în România. La ceftazidim, media europeană de rezistență a fost de 13,5%, 

variind de la 2,8% (Olanda) la 48,60% (România). Rezistența medie europeană la flurochinolone 

a fost de 21,0%, variind de la zero (Malta) la 56,3% (Slovacia). Media europeană a rezistenței la 

aminoglicozide a fost de 18,4%, variind de la 0% (Islanda) la 48,8% (România). Nivelul mediu 

european de rezistență la carbapeneme a fost de 17,1%, variind de la 3,2% (Malta) la 51,2% 

(România) [26]. 

Pacienții din secțiile de terapie intensivă, datorită statusului lor imuncompromis,  au un risc 

major de a dezvolta candidoze invazive [195,196]. Problema principală a MDR în candidoze 

rezultă din schimbarea structurii etiologică de la C. albicans la tulpini non-albicans, ca C. krusei 

intrinsec rezistente la fluconazole, sau C. glabrata sensibilă în funcție de doză [197]. Leroy ș.a. au 

depistat că aproximativ jumătate din candidozele invazive (N=300) din secțiile de terapie intensivă 

au fost provocate de specii non-albicans și sensibilitate scăzută la fluconazole a fost observată la 

17% din toate izolatele de Candida [198].  

CDC a estimat că aproximativ 46.000 de infecții nosocomiale provocate de Candida apar 

printre pacienții internați în SUA în fiecare an. Aproximativ 30% din pacienții cu infecții ale 

fluxului sanguin (candiemie) provocate de Candida rezistente la antimicrobiene, mor pe durata 
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spitalizării lor. Fiecare caz de infecție provocată de Candida are ca rezultat o spitalizare adițională 

de 3-13 zile, cu un total de 6.000$ - 29.000$ în costurile directe de spitalizare. Aproximativ 7% 

din tulpinile de Candida care au provocat infecții sanguine au fost rezistente la fluconazol, adică 

un număr estimat de 3.400 de infecții anual și cu 220 de decese [1].  

 

1.4. Problema eficientizării monitoringului antibioticorezistenței microbiene în 

infecțiile septico-purulente nosocomiale. 

 Supravegherea rezistenței antimicrobiene a agenților patogeni umani frecvent izolați poate 

ajuta la dezvoltarea terapiilor raționale [24]. Studiile efectuate în cadrul spitalului pot fi un ghid 

pentru utilizarea locală a agenților antimicrobieni, iar studiile mai mari pot colecta tulpinile izolate 

pentru testarea rezistenței lor într-un laborator central de microbiologie. Datele colectate de la 

astfel de studii pot fi folosite pentru a ghida microbiologii și specialiștii în boli infecțioase în 

controlul și limitarea răspândirii microbilor patogeni rezistenți la antibiotice.  

Cu toate că antibioticele au început a fi utilizate din anii 1940, studii de supraveghere 

multicentrice coordonate nu au fost efectuate până la începutul anilor 1990. Unul din primele studii 

de acest fel a fost proiectul Alexander care s-a început în anul 1992 și s-a focusat pe infecțiile 

sistemului respirator [199].  

După ce laboratoarele au început a testa rezistența tulpinilor de bacterii la pacienții 

infectați,  au apărut și noi utilizări pentru rapoartele acumulate. Personalul medical a dorit să știe 

ratele locale privind rezistența pentru a putea prezice cel mai bun tratament pentru infecțiile 

provocate de microorganismele care au fost izolate sau încă nu au fost testate [200]. 

Un alt scop al programele de control și supraveghere a infecțiilor ar trebui să fie  

concentrarea eforturilor în scopul de a localiza pacienții cu tulpini rezistente pentru a preveni 

răspândirea lor [201].  

În rezultatul creșterii volumului de rapoarte gratuite s-a redus costul supravegherii, lucru 

care a oferit posibilitatea de a efectua analize epidemiologice mult mai detaliate și complexe [202].  

Supravegherea rezistenței era inițial plictisitoare și limitată fiindcă era bazată pe datele  

tipărite pe hârtie. Computerele au facilitat obținerea datelor și efectuarea mai multor tipuri de 

analiză. Primele aplicații au inclus afișarea grafică a valorii rezistenței, mecanismele de rezistență, 

tendințele rezistenței în timp, compararea internațională a ratelor rezistenței [203].  

O altă problemă privind supravegherea rezistenței microbiene este finanțarea acestor studii. 

Majoritatea datelor necesare pentru efectuarea supravegherii antibioticorezistenței microbiene 

sunt deja plătite înainte de a efectua supravegherea. Fiecare dintre rapoartele primite de la mii  de 

laboratoare cu privire la microorganismele izolate de la milioanele de pacienți au fost produse 
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pentru beneficiul unui singur pacient și au fost plătite de către pacient sau de către sistemul 

medical. Aceste rapoarte au început a fi reutilizate pentru efectuarea supravegherii fără costuri 

suplimentare sau foarte mici pentru unele laboratoare și pot fi utilizate în toate laboratoarele [204].  

În lume există și sisteme de supraveghere finanțate de către organizații private sau publice. 

De obicei, companiile farmaceutice prin intermediul fondurilor private finanțează laboratoare de 

referință specializate pentru a efectua supravegherea antibioticorezistenței (ex. SENTRY [205], 

MYSTIC [206], TRUST [207], SMART [208]). Aceste laboratoare de obicei retestează față de 

antibiotice tulpinile de microorganisme selectate și transmise de către laboratoarele din spitale, 

prin utilizarea unui control strict, dar și cu ajutorul metodelor moleculare pentru a detecta 

mecanismele de rezistență, sau noi agenți [209]. 

Identitatea microorganismului ce infectează un pacient este de obicei neclară atunci când 

pacientul se adresează prima oară pentru asistență medicală. Diagnosticul inițial este dedus în mare 

parte în baza ratelor microbilor care au provocat infecții asemănătoare la alte persoane în condiții 

similare [210].  

Terapia inițială pentru un pacient infectat este necesară de a fi ghidată pe baza 

supravegherii mai mult decât diagnosticul inițial. Diagnosticul inițial este în esență o listă scurtă 

cu tipurile de microorganisme cu care ar putea fi infectat pacientul, microorganismele fiind alese 

dintre toate tipurile de microorganisme care ar fi putut infecta alți pacienți cu simptome 

asemănătoare. În baza acestor rapoarte e posibil de selectat un antibiotic care să fie folosit în 

tratament. Apoi se începe un ciclu, atunci când laboratorul raportează identitatea și 

antibioticorezistența microorganismului care a infectat pacientul. Acest raport furnizează date cu 

privire la cel mai bun antibiotic care îl poate înlocui pe cel ales empiric în primele 1-2 zile de 

așteptare a raportului. Apoi acest raport poate fi inclus în baza de date pentru a estima cel mai bun 

tratament empiric pentru viitorii pacienți, în special în primele zile [211].  

Această supraveghere folosită pentru prezicerea tratamentului, exprimată în %RIS a 

antibioticogramei, e cea mai răspândită metodă de supraveghere. Astfel că această metodă prezice 

cel mai bun tratament inițial. De asemenea urmărește variația prevalenței microorganismelor și a 

antibioticorezistenței lor în funcție de locație, însă în special în funcție de spital, pentru a vedea 

diferența dintre tulpinile nosocomiale și a consumului de antibiotice. Această supraveghere trebuie 

să fie locală, însă orice centru va beneficia de integrarea multicentrică care le va permite să 

evalueze gravitatea problemei, prin comparație cu alte instituții și să atragă atenția la tendințele și 

problemele noi care au apărut la alții, iar regiunile care nu dispun de resurse pentru testarea 

microorganismelor, terapia antimicrobiană trebuie să se bazeze doar pe informațiile sub formă de 

%RIS primite de la laboratorul de referință [212]. 
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Un alt scop al supravegherii antibioticorezistenței microbiene este de a ghida comitetele 

farmaceutice și factorii de decizii politice la nivel național pentru a determina care antibiotice sunt 

disponibile de a fi selectate de către personalul medical și care antibiotice vor fi incluse în ghidurile 

privind tratamentul empiric care vor fi folosite de către personalul medical pentru a trata fiecare 

tip de infecție [25].  

Supravegherea antibioticorezistenței microbiene e necesară personalului pentru controlul 

infecțiilor pentru a identifica și a raporta infecțiile intraspitalicești, dar și pentru a urmări și a stopa 

răspândirea tulpinilor nosocomiale care pot infecta pacienții [213]. Supravegherea tulpinilor de 

microorganisme izolate de la pacienții dintr-un spital se concentrează pe identificarea, izolarea și 

decolonizarea pacienților care sunt infectați cu ele. Până în prezent, singurele tulpini care erau 

supravegheate, erau izolate cu scopul de diagnostic și tratament doar de la pacienții infectați . 

Realizarea faptului că pacienții neinfectați, dar colonizați cu tulpini nosocomiale pot fi o verigă 

tăcută în răspândirea lor, determină multe spitale să îmbunătățească supravegherea prin prelevarea 

de probe de la pacienții neinfectați [214].  

Tulpinile de microorganisme multirezistente nosocomiale, plasmide sau clone care circulă 

printre pacienții dintr-un spital pot să fi apărut cu mai mulți ani mai devreme în altă parte a lumii 

și să se fi răspândit prin intermediul unui lanț de gazde, oameni sau animale, până când cineva le-

a adus în spital. Aceasta e valabil pentru așa probleme grave ca MRSA și VRE, ș.a., dar și pentru 

alte microorganisme polirezistente [215,216]. 

Odată ce aceste clone se răspândesc nosocomial în spitale, infecțiile provocate de ele aduce 

la creșterea morbidității, mortalității și a costurilor, iar stoparea lor devine o problemă majoră 

pentru echipele de control a infecțiilor intraspitalicești [217].  

Programele de supraveghere existente compară de obicei ratele antibioticorezistenței 

microbiene, însă datele lor ar putea fi folosite pentru a monitoriza noile mecanisme de rezistență 

cu scopul controlului infecțiilor  într-o regiune. Tulpinile ori plasmidele cu un nivel nou de 

rezistență la antibiotice au un fenotip nou de rezistență și pot avea în plus și markeri distincți 

Majoritatea programelor de supraveghere microbiene existente de obicei compară nivelurile 

antibioticorezistenței microbiene, însă datele lor ar putea fi folosite pentru a urmări apariția noilor 

mecanisme de rezistență cu scopul controlului răspândirii lor într-un teritoriu [218]. 

Programele de supraveghere a antibioticorezistenței pot de asemenea să îmbunătățească 

calitatea rezultatelor, deoarece ele impun teste de control a calității interne și externe în cazul în 

care ele nu au fost implementate în trecut și de asemenea pot oferi materiale de studiu pentru 

perfecționarea cunoștințelor personalului [219,220].  
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Datele obținute de la alte centre care participă în sistemul de supraveghere pot spori 

siguranța pacienților dintr-un centru prin evaluarea comparativă și prioritizarea problemelor mai 

relevante și monitorizare pentru a avertiza despre apariția noilor probleme într-o regiune [27,28]. 

Participarea laboratorului într-o rețea de supraveghere mărește numărul de tulpini dintr-o 

regiune și permite de a urmări tendințele și apariția focarelor mult mai devreme. De asemenea 

reduce riscul de apariție și răspândire pe nevăzute a noilor clone de tulpini rezistente la antibiotice 

[221]. 

La nivel mondial, o serie de studii de supraveghere au furnizat date științifice suplimentare 

cu privire la rezistența antimicrobiană. Aceste studii sunt: EARS-net, PROTEKT, SENTRY și 

TEST [222]. 

Monitorizarea antibioticorezistenței implică importante resurse financiare și intelectuale, 

iar coordonarea și armonizarea acestor resurse a început să capete o atenție sporită în rândul 

priorităților societăților științifice, agențiilor de sănătate publică și a legislatorilor [223]. 

 Datele testării de rutină au o reprezentare în populație și reprezintă o sursă enormă de date 

accesibile, ieftine și uneori exploatată insuficient  [224].  

Supravegherea antibioticorezistenței se poate baza pe datele de rutină doar atunci când 

există un flux constant de probe destinate pentru testare în laborator [225]. 

 Supravegherea implică colectarea sistematică și analiza indicatorilor de sănătate, și 

diseminarea lor către cei care le vor utiliza în procesul de luare a deciziilor în problemele de 

sănătate publică. 

 Supravegherea efectivă e un fundament al eforturilor naționale și internaționale pentru a 

controla antibioticorezistența. Rolul de bază al supravegherii a fost recunoscut în Strategia Globală 

de stopare a antibioticorezistenței a OMS din 2001, în care supravegherea rezistenței, consumului 

de antibiotice și a poverii bolilor sunt elementele de bază. Importanța lor a fost din nou subliniată 

de către OMS cu ocazia Zilei Internaționale a Sănătății din 2011. Datele rezultate din supraveghere 

pot fi utilizate pentru a îmbunătăți utilizarea rațională a antibioticelor la nivel local și de a identifica 

prioritățile pentru acțiuni la nivel local, dar în același timp de a oferi un suport valoros pentru 

politicele de la nivel regional și global [226]. Există variații mari între regiuni și țări, chiar și în 

interiorul țărilor privind capacitatea supravegherii antibioticorezistenței. Cu toate că multe țări au 

făcut progrese considerabile în domeniul supravegherii antibioticorezistenței, există și limite cu 

cauze financiare și a resurselor tehnice și metodologice.  

 Supravegherea continuă și de rutină a antibioticorezistenței permite efectuarea analizei 

privind proporția rezistenței la antibiotice a microorganismelor care infectează sau colonizează 

persoanele dintr-o locație într-o anumită perioadă de timp [226]. 
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 Supravegherea antibioticorezistenței este totodată o parte fundamentală a unui răspuns 

efectiv față de această amenințare, și rezultatele supravegherii constituie o sursă esențială de 

informații cu privire la magnitudinea și tendințele rezistenței [26].  

 

1.5. Măsuri de optimizare a sistemului de monitorizare a antibioticorezistenței microbiene 

în infecțiile septico-purulente nosocomiale. 

În Republica Moldova nu există un sistem organizat de supraveghere a 

antibioticorezistenței microbiene și de consum al preparatelor antimicrobiene. Totodată, sunt 

realizate mai multe studii independente care confirmă actualitatea problemei 

[3,16,17,18,19,20,21]. 

Succesiunea de tehnologii inovative pentru determinarea secvențelor specifice sau a 

secvențelor mai lungi de nucleotide au permis identificarea genotipică a microbilor până la nivel 

de specie și de a identifica genele și elementele genetice care codifică rezistența microorganismelor 

la antibiotice. Aceste tehnologii care s-au început cu scindarea electroforetică a lanțului de 

nucleotide în segmente de către enzime, la început a plasmidelor și mai apoi a întregilor 

cromozomi cu ajutorul electroforezei pe gel în câmp pulsat. Au apărut apoi sonde nucleotidice, 

PCR, secvenționarea individuală a genelor ori a multilocusurilor (MLTS) de gene și în prezent au 

început a apare tehnici de secvenționare a întregului genom [227]. Aceste metode sunt folosite în 

special de către laboratoarele de referință și încă sunt departe de a fi folosite de către spitale sau 

programele regionale de control a infecțiilor.  

Progresele în informatică din ultimele decenii au condus la dezvoltarea rețelelor de 

supraveghere a antibioticorezistenței prin reducerea muncii participanților și extinderea 

beneficiilor. Cu toate acestea, se pare că supravegherea la zi utilizează prea puțin din rapiditatea 

răspândirii tehnologiilor informaționale și aici sunt oportunități mari pentru îmbunătățire. Baze 

web de date securizate pot face ca supravegherea să devină automată, să ofere o analiză în timp 

real și să alerteze nivelele responsabile și stimularea participării în program [228].  

Problema antibioticorezistenței microbiene a fost conștientizată încă la începutul anilor 70 

ai secolului trecut, iar prima rezoluție a Asambleei OMS care a atras atenția la utilizarea eficientă 

a medicamentelor, în special a antibioticelor a fost adoptată în anul 1984 [11]. Asambleea OMS a 

adoptat și alte rezoluții [12], iar în 2001, a adoptat rezoluția „Strategia globală privind limitarea 

rezistenței față de antibiotice” [13] care conține principalele direcții privind supravegherea și 

controlul în acest domeniu. Ca urmare a acestor rezoluții, în 2005 Asambleea OMS în rezoluția 

WHA58.27 a atras atenția privind necesitatea modernizării metodelor  îndreptate spre rezolvarea 

problemei în creștere a antibioticorezistenței microbiene [14], iar în 2011, OMS a anunțat anul 
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luptei cu antibioticorezistența sub sloganul „Nu vom lua măsuri azi – nu vom avea cu ce trata 

bolnavii mâine”. 

Pentru a dezvolta o strategie de control a rezistenței la antibiotice la nivel internațional, în 

anul 1996 a fost creată Comisia Europeană pentru Rezistența Antimicrobiană, iar  în anul 1998 a 

fost instituit Sistemul European de Supraveghere a Rezistenței la antibiotice, care urmărește 

promovarea unui cadru unitar necesar pentru cunoașterea situației, supravegherea epidemiologică 

a evoluției rezistenței și realizarea unor măsuri concrete de diminuare a antibioticorezistenței [15]. 

În anul 2011, Comitetul Regional European a aprobat „Planul Strategic de acțiuni în 

problema rezistenței la antibiotice” (rezoluție EUR/RC61/R6), care prevede acțiuni strategice 

concrete în scopul reducerii, prevenirii și luptei cu rezistența la antibiotice.  

Supravegherea antibioticorezistenței la nivelul Uniunii Europene e bazată pe legile Euro-

pene: antibioticorezistența microbiană a fost formulată ca o problemă specială de sănătate în 

Anexa 1 a Comisiei de Decizie 2000/96/EC privind bolile infecțioase, care a fost înlocuită 

progresiv de către rețeaua Comunitară prin Decizia N. 2119/98/EC a Parlamentului și Consiliului 

European [229];  supravegherea antibioticorezistenței microbiene în EU/EEA e efectuată în 

concordanță cu Regulamentul (EC) n. 851/2004 a Parlamentului European și a Consiliului 

European din 21 aprilie 2004 care a pus bazele Centrului European de Prevenire și Control al 

Maladiilor (ECDC) [230]. Pe parcursul anilor, necesitatea statelor de a colabora în domeniul 

supravegherii antibioticorezistenței  a fost consolidată de mai multe concluzii ale consiliului, 

inclusiv Concluzia Consiliului privind Antibioticorezistența microbiană din 10 iunie, 2008 și cea 

mai recentă concluzie privind impactul antibioticorezistenței microbiene asupra sănătății umane și 

a sectorului veterinar – perspectiva o „singură Sănătate” din 22 iunie 2012 [231].  

Capacitatea laboratorului și tehnologiile informaționale la nivelul corespunzător sunt 

imperative pentru generarea, colectarea, analiza și schimbul de date [232]. Laboratoarele 

competente lipsesc în continuare, în special în țările cu venituri mici [233]. Studiul mondial 

efectuat de OMS în 2007 a constatat că în general doar 61% din participanți care au furnizat date 

au laboratoare naționale de referință pentru supravegherea antibioticorezistenței (55% în țările cu 

venituri mici, 55% în cele cu venituri medii, și 84% în țările cu venituri mari) [234]. Calitatea 

rezultatelor testelor de laborator este fără îndoială esențială la valoarea supravegherii. Aceasta 

necesită ca laboratoarele să desfășoare programe privind controlul calității interne și să participe 

în programe privind controlul calității externe. Multe țări au deja implementate așa sisteme [235]. 

Pentru a facilita analiza datelor privind testarea antibioticosensibilității/rezistenței față de 

antibiotice, WHO Collaborating Centre for Surveillance of AMR at Brigham and Women’s 

Hospital in Boston, USA a dezvoltat și perfecționat programul WHONET, care e folosit în peste 
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1500 de laboratoare din peste 100 de țări în laboratoare din clinică, sănătate publică, veterinărie și 

securitatea alimentelor. Analiza electronică a rapoartelor poate fi efectuată rapid, bazată pe 

informațiile introduse despre pacienți. Modulul SaTScanm integrat în WHONET permite detecția 

erupțiilor atât comunitare, cât și spitalicești [236,237].  

Supravegherea în sine, nu reduce nivelul antibioticorezistenței microbiene, însă datele 

colectate pot fi utilizate pentru a urmări emergența și răspândirea tulpinilor rezistente, să 

promoveze conștientizarea, și cel mai important aspect oferă „informație pentru acțiune” la 

nivelele spitalicesc, național și internațional pentru a reduce ori a promova utilizarea adecvată a 

antibioticelor [226].  

Multe instituții medicale au elaborat Programe de Administrare a Antibioticelor (ASPs) cu 

scopul de a optimiza terapia antimicrobiană, de a reduce costul tratamentului, de a îmbunătăți 

rezultatele clinice și siguranța, și de a reduce ori a stabiliza antibioticorezistența microbiană [238]. 

În anul 2007, astfel de program a fost elaborat de Societatea Infecționiștilor din America (IDSA), 

împreună cu Societatea Epidemiologilor de Spital din America (SHEA) [239]. De obicei, astfel de 

programe sunt executate de echipe multidisciplinare de utilizare a antibioticelor, în componența 

cărora intră medici, farmaciști, microbiologi, epidemiologi și infecționiști, cu experiență adecvată 

în domeniul lor. Mai multe studii au demonstrat că ASPs au potențialul de a limita emergența și 

răspândirea rezistenței [240]. ASPs se bazează în principal pe educație, asociată cu intervenții de 

„prima linie” (ex. restricții cu privire la disponibilitatea selectării antibioticelor) sau intervenții de 

„linia a doua” (revizuirea tratamentului empiric cu antibiotice de spectru larg sau întreruperea 

terapiei pe baza rezultatelor investigațiilor microbiologice sau a răspunsului clinic) [241,242]. În 

intervențiile de „prima linie” pot fi incluse următoarele aspecte: (i) elaborarea unor ghiduri cu 

privire la tratament în condiții specifice; (ii) educația medicilor care prescriu antibiotice; (iii) 

testarea sensibilității antimicrobiene; (iv) identificarea corectă a microorganismelor; (v) 

înțelegerea proprietăților farmacocinetice (PK) și farmacodinamice (PD) a medicamentelor ceea 

ce ajută la selectarea corectă a dozei și a duratei de administrare a antibioticelor; (vi) minimizarea 

efectelor antibioticelor asupra microflorei și homeostaziei imune a pacientului; (vii) formularea 

restricțiilor și a preautorizărilor. Formularea restricțiilor și a preautorizărilor sunt considerate ca 

strategia principală în ghidurile IDSA/SHEA [239] și o serie de studii au arătat că această strategie 

s-a dovedit a fi de succes în reducerea utilizării antibioticelor și a cheltuielilor farmaciilor 

[241,243,244,245]. Înțelegerea proprietăților PK și PD a antibioticelor de asemenea e un factor 

important [246,247]. În anul 1976, Stamey ș.a. au demonstrat, pentru prima dată, relația directă 

dintre subdozarea antibioticelor și emergența rezistenței antimicrobiene [248]. Ei au arătat 

creșterea directă a numărului de tulpini rezistente la acid nalidixic în legătură cu descreșterea 
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concentrației acidului nalidixic. Din momentul desfășurării acestui studiu de pionierat, rezultate 

similare au fost raportate, și în prezent, în general e acceptată ideea că utilizarea antibioticelor în 

concentrații mici pe o perioadă lungă de timp este o modalitate optimă de a îmbogăți populația 

bacteriilor rezistente [249]. Pentru determinarea dozei optime cu un risc minim de inducere a 

rezistenței, sunt utile două puncte de referință – concentrația minimă inhibitorie (MIC) și 

concentrația de prevenire a mutațiilor (MPC) [250]. Emergența rezistenței are loc în cadrul așa 

numitei ferestre de selecție a mutantelor (MSW): limita inferioară corespunzătoare a MIC a 

microorganismelor sensibile și MPC, care restricționează creșterea întregii populații, inclusiv a 

mutantelor rezistente. Prin utilizarea atentă a conceptului PK/PD și a strategiei MPC, eficiența 

antibioticelor poate fi optimizată și selecția mutantelor rezistente limitată. Emergența unei 

subpopulații rezistente în cadrul unei populații sensibile de tip sălbatic poate fi restricționată prin 

utilizarea unei doze de antibiotice care e suficient de mare pentru a inhiba atât bacteriile sensibile, 

cât și cele rezistente. Cu toate că MSW a fost determinată pentru multe antibiotice [251], datele 

disponibile continuă să fie insuficiente, și sunt necesare eforturi suplimentare pentru caracterizarea 

deplină a acestor concentrații țintă de antibiotice.  

Testarea sensibilității la antibiotice de asemenea e o componentă importantă pentru 

predicția rapidă și sigură a succesului tratamentului infecțiilor bacteriene și a prevenirii dezvoltării 

antibioticorezistenței. Cele mai convenționale metode sunt cele care fenotipic depistează rezistența 

prin măsurarea creșterii bacteriene în prezența antibioticului la care se testează [252]. În 

intervențiile de „linia a doua”, pot fi incluse următoarele aspecte: (i) decizie clinică bazată pe 

dovezi; (ii) revizia prescrierii medicale și feedback; (iii) elaborarea protocoalelor pentru de-

escaladarea terapiei bazate pe rezultatele testelor privind sensibilitatea la antibiotice și a 

răspunsului clinic; (iv) teste de diagnostic cu utilizarea biomarkerilor ca proteina C-reactivă 

(CRP); (v) determinarea duratei terapiei; (vi) heterogenitatea antibioticelor (rotație sau amestec) 

[239]. 

Heterogenitatea antibioticelor, cum ar fi ciclarea antibioticelor (de asemenea cunoscută ca 

„rotația antibioticelor”) sau amestecul antibioticelor (de asemenea cunoscută ca „diversitatea  

antibioticelor”), continuă să fie o temă de dezbatere, deși mulți cercetători au studiat efectele lui 

asupra antibioticorezistenței microbiene cu ajutorul investigațiilor clinice sau a modelelor teoretice 

[253,254,255]. Rotația antibioticelor implică schimbarea unei clase de antibiotice cu o altă clasă 

diferită dar care posedă un spectru similar de acțiune, dar cu un mecanism diferit al 

antibioticorezistenței (ex. β-lactamine, aminoglicozide, și fluorochinolone) [253]. În teorie, se pare 

că astfel de strategii pot bloca puternic formarea unei populații rezistente stabile, însă dovezile 

clinice nu justifică modelul prognozat [256]. În 2004, modelarea matematică a sugerat că rotația 
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antibioticelor e puțin probabilă să reducă antibioticorezistența microbiană, și amestecarea 

antibioticelor s-ar putea dovedi mult mai eficientă [257].  

Totuși, alte rapoarte din 2010 susțin că teoretic, e optimal de a selecta rotația antibioticelor 

pentru a reduce antibioticorezistența microbiană [258]. De fapt, rapoartele recente arată că o 

strategie îmbunătățită de rotație a antibioticelor poate reduce antibioticorezistența microbiană 

[259,260,261,262]. Monitorizarea și supravegherea periodică a antibioticelor, e o nouă strategie 

care e bazată pe heterogenitatea antibioticelor [253,254,262]. Deciziile de prescriere sunt 

supravegheate de către o echipă multidisciplinară de administrare a antibioticelor, care include doi 

medici infecționiști, un farmacist și un specialist în controlul bolilor infecțioase. Pe durata acestei 

supravegheri, clasele de antibiotice care sunt „recomandate”, „restricționate” și „nesupravegheate” 

erau schimbate o dată la 3 luni, în dependență de utilizarea antibioticelor în perioada precedentă și 

de incidența rezistenței. Aceasta e o strategie în timp real de rotație a antibioticelor deoarece decide 

ce clase de antibiotice sunt „recomandate”, „restricționate” și „nesupravegheate” în baza 

rezultatelor în curs de studiu, și nu de la începutul studiului. Rezultatele obținute în urma acestei 

supravegheri a arătat că această strategie are un succes semnificativ [262]. Succesul ei depinde 

probabil de monitorizarea în timp real a incidenței rezistenței; astfel, pentru îndeplinirea cu succes 

a acestei strategii complexe, poate fi necesară dezvoltarea unor metode eficiente și solide de 

monitorizare și supraveghere a calității [253]. Deși câteva rapoarte au demonstrat utilitatea 

strategiei de rotație a antibioticelor [246,247,263], sunt necesare mai multe studii pentru a 

demonstra eficacitatea strategiei. O mare parte a succesului a ASPs depinde de educația 

clinicienilor, mai ales în luarea deciziilor zilnice cu privire la tratament. [264]. Este demn de 

remarcat faptul că aproape orice clinician poate prescrie antibiotice fără nici o reglementare sau 

certificare, în timp ce numai specialiști în oncologie pot prescrie și administra medicamente anti-

cancer [238]. Pentru a optimiza prescrierea antibioticelor, cei care le prescriu trebuie să posede 

cunoștințe generale de medicină, virulența microorganismelor, imunologie și factori genetici ai 

gazdei, proprietățile PK și PD ale medicamentelor și cunoștințe de bază în epidemiologie. S-a 

estimat că aproximativ 50% din antibioticele prescrise, atât în comunitate, cât și în spitale, pot fi 

considerate inadecvate (doza inadecvată sau durata greșită a tratamentului) [239,264]. 

1.6.Concluzie la capitolul I 

Antibioticorezistența microbiană prezintă o problemă majoră de sănătate publică la zi, în special 

în ce privește infecțiile nosocomiale, patologie care se deosebește prin multitudinea de agenți 

cauzali, ușor adaptabili la antibiotice. O rezolvare a problemei ar constitui crearea și implemen-

tarea sistemelor informaționale de monitorizare permanentă a nivelului antibioticorezistenței 

microbiene în staționarele medicale. 
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MATERIALE ȘI METODE DE CERCETARE 

2.1. Caracteristica generală a lotului de investigație 

Cercetările prezentate în lucrare au fost efectuate în baza investigațiilor bacteriologice 

efectuate în anii 2010 și 2013 în laboratorul microbiologic al Centrului Național Științifico-Practic 

de Medicină Urgentă, care este un spital multiprofil.  

Tulpinile de microorganisme cercetate au fost izolate de la pacienții cu ISP internați în 

cadrul următoarelor secții: 

- Chirurgie aseptică nr. 1și nr. 2; 

- Chirurgie septică nr. 3; 

- Traume asociate, ortopedie, traumatologie aseptică n.1, 2; 

- Traumatologie septică nr.3; 

- Anesteziologie, terapie intensivă și reanimare; 

- Urologie; 

- Chirurgie maxilo-facială; 

- Neurologie și boli cerebrovasculare; 

- Neurochirurgie nr. 1, 2; 

- Alte secții (Microchirurgie, Ginecologie, Hematologie, Oftalmologie, Ambulatoriu) 

În total au fost analizate 6943 tulpini de microorganisme izolate de la pacienții cu ISP tratați 

în staționar și ambulatoriu. Inclusiv 5886 tulpini au fost supuse studierii antibioticorezistenței / 

prin utilizarea metodei disc-difuzimetrică (Kirby-Bauer), iar 1057 tulpini cu ajutorul analizatorului 

microbiologic automat VITEK 2 Compact.  

2.2. Metodele de cercetare aplicate în studiu 

Metodele microbiologice 

Antibiograma difuzimetrică calitativă (metoda Kirby-Bauer). 

Această metodă se bazează pe două fenomene care se produc concomitent: difuzarea 

antibioticului și creșterea bacteriei. În zonele unde antimicrobianul realizează concentrații mai 

mari decât concentrația minimă inhibitoare (CMI), bacteria nu crește. Astfel diametrul zonei de 

inhibiție variază invers proporțional cu CMI. În lumina reflectată, pe fond negru mat, diametrul 

zonelor de inhibiție completă se măsoară cu șublerul sau rigla gradată în mm. Bacteria testată este 

clasificată în categorii de sensibilitate: sensibilă, intermediară sau rezistentă, prin raportarea 

diametrelor de inhibiție la tabelul interpretativ standard.  

S-au folosit cutii Petri cu mediul de cultură Mueller-Hinton, cu o grosime de 4 mm ± 0.5 

mm (aproximativ 25 ml într-o cutie circulară plată de 90 mm). Acest mediu permite dezvoltarea 

optimă a unei varietăți mari de germeni și nu conține inhibitori ai acțiunii unor substanțe 
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antimicrobiene. Standardizarea suspensiei inoculului s-a efectuat conform etalonului 0,5 

McFarland. Apoi s-au aplicat discurile cu agenți antimicrobieni, la distanță de minimum 15 mm 

de marginea plăcii și 30 mm între centrele a două discuri vecine, folosindu-se o pensă. Pe o placă 

cu diametrul de 90 mm pot fi depuse 5 discuri cu agenți antimicrobieni. Apoi plăcile au fost 

incubate la temperatura de 37°C pentru 16-18 ore, după care s-au citit rezultatele. S-a folosit un 

set manual de antibiotice, specific pentru fiecare tip de microorganisme.  

Antibiograma cantitativă: metoda diluțiilor. 

Metoda este folosită în sistemul automat VITEK 2 Compact (bioMérieux), care permite 

identificarea bacteriana si testarea sensibilității la antibiotice a bacteriilor, fungilor izolate din 

prelevate clinice, industrie și mediu. Pentru 95% din bacteriile uzuale, identificarea se realizează 

în 6 ore, iar antibiograma pentru 80% din bacteriile uzuale se realizează în 7 ore. Automatizarea 

integrală a procedurii oferă un plus de securitate datorită eliminării tuturor manevrelor repetitive. 

Corectitudinea identificării este de peste 96% pentru toate tipurile de bacterii. Acuratețea 

rezultatelor obținute folosind această metodă conferă eficacitate tratamentului prin identificarea 

enzimelor inhibitorii ale antibioticelor și numărul mare de antibiotice testate simultan. Sistemul 

dispune de carduri pentru microorganismele gramnegative (GN-21341), grampozitive (GP-

21342), fungi (YST-21343), bacterii anaerobe și corinebacterii (ANC-21347) și pentru Neisseria-

Haemophilus (NH-21346).  

Cardurile sunt realizate pe baza unor metode biochimice confirmate și a unor substraturi 

care măsoară utilizarea sursei de carbon, activitățile enzimatice și rezistența. Pe cardurile 

gramnegative se găsesc 47 de teste biochimice și un godeu martor negativ și  rezultatele finale sunt 

disponibile în aproximativ 10 ore sau mai puțin. Pe cardurile grampozitive se găsesc 43 de teste 

biochimice, iar rezultatele sunt disponibile în aproximativ opt ore sau mai puțin.  

VITEK 2 Systems identifică un microorganism prin utilizarea unei metodologii bazate pe 

caracteristicile datelor și pe cunoștințele despre microorganism și despre reacțiile care sunt 

analizate. Cardurile nu pot fi utilizate direct cu o probă sau cu o mostră clinică sau cu alte surse 

care conțin o floră bacteriană mixtă.  Cardul pentru testarea sensibilității la agenți antimicrobieni 

pentru VITEK 2 Compact reprezintă o metodologie de testare automatizată bazată pe tehnica CMI.  

Sistemul VITEK 2 Compact permite de a detecta o serie de fenotipuri de rezistență a 

microorganismelor, de exemplu: ESBL (Beta-lactamazele cu spectru larg), MRSA, Screening 

pentru VRSA (Staphylococcus aureus rezistent la vancomicină), rezistență indusă la clindamicină, 

ș.a.  

Metodele epidemiologice au fost utilizate pentru a descrie și calcula gradul și tendințele 

antibioticorezistenței microbiene, pentru detectarea evenimentelor microbiologice noi (noi tipuri 
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de rezistență, nivele noi de rezistență). Studiul dat se referă la studiile epidemiologice transversale 

realizate în perioada anilor 2010 și 2013.  

De asemenea s-au aplicat metodele epidemiologice de supraveghere a nivelului 

antibioticorezistenței microbiene a fiecărei specii de microorganisme, din fiecare secție în parte, 

cât și la nivel de instituție medicală.  

Metode statistice de prelucrare a datelor obținute 

Rezultatele obținute au fost introduse în baze de date electronice și prelucrate statistic cu 

ajutorul programelor computerizate WHONET 5.6 și Microsoft Office Excel 2010.  

Programul WHONET. A fost folosit pentru a forma baza de date privitor la tulpinile de 

microorganisme izolate de la fiecare pacient  diagnosticat cu o infecție septico-purulentă. În baza 

de date au fost incluse și datele privind sensibilitatea / rezistența la antibiotice a microorganismelor 

izolate testate atât prin metoda disc-difuzimetrică, cât și cu analizatorul microbiologic automat 

VITEK 2 Compact.  

Testele statistice folosite au fost: Intervalul de încredere (CI 95%) și criteriul t 

student. 

Intervalul de încredere cu probabilitatea de 95% a fost determinat pentru procentajul 

rezistenței cu utilizarea metodei exacte Clopper-Pearson pentru datele binomiale.  

Formula utilizată pentru calculare este:  

B (𝛼𝛼 
2

; x, n-x+1) < θ < B (1 - 𝛼𝛼
2
 ; x+1, n-x)  

unde: 

α – eroarea – 5%, pentru intervalul de încredere 95% 

n – numărul de probe 

x – numărul de rezultate pozitive 

θ – probabilitatea succesului 

Criteriul t student a fost folosit pentru compararea a 2 exprimări procentuale, conform 

formulei: 

1n
QP

1n
QP

2

2e2e

1

1e1e
D −

⋅
+

−
⋅

=σ  

unde: 

Dσ  – eroarea dispersiei; 

Pe1; Pe2 – procentul evenimentelor favorabile în cadrul eșantionului 1, respectiv 2; 

Qe1; Qe2 – procentele evenimentelor nefavorabile; 
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n1; n2 – efectivul celor două eșantioane. 

În cazul estimării diferenței între două procente (Pe1 și Pe2) este valabilă regula: 

 D2D σ<  - nesemnificativ;           

 D2D σ>  - semnificativ. 

iar pentru o precizie mai mare: 

 D3D σ< - nesemnificativ; 

 D3D σ> - semnificativ, 

în care: D (sau Pe1- Pe2) – diferența între procente: 2σD; 3σD – dublul, respectiv triplul 

erorii diferenței, între cele două procente. 

În cazul comparării a două valori procentuale cu ajutorul criteriului „t” avem: 

D
.calc

Dt
σ

=  ,  iar ttab.(0,05) = 1,96 

În cazul când  tcalc. este mai mic decât ttab. (la un interval de siguranța statistică de 95%) 

diferența dintre cele două procente este nesemnificativă. Și invers, când tcalc. este mai mare decât 

ttab. diferența dintre cele două procente se consideră semnificativă.  
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3. REZULTATELE STUDIULUI ANTIBIOTICOREZISTENȚEI MICROBIENE ÎN 
BAZA PROGRAMULUI COMPUTERIZAT WHONET  

3.1. Implementarea programului computerizat WHONET în monitoringul antibioticorezis-
tenței microbiene la nivel de instituție medicală. 

 Pentru realizarea sistemului de monitorizare a antibioticorezistenței microbiane la nivel de 

instituție medicală a fost folosit programul computerizat WHONET 5.6, recomandat de către 

WHO Collaborating Centre for Surveillance of Antimicrobial Resistance (OMS; Centrul de 

Supraveghere a Antibioticorezistenței Microbiene).  

 Pentru a putea fi utilizat în condițiile IMSP IMU – instituție medico-sanitară multiprofil, a 

fost nevoie de a configura programul WHONET. În acest aspect a fost structurată fereastra de start 

a programului care oferă acces către meniurile de configurare (figura 3.1).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Au fost selectate antibioticele utilizate în determinarea sensibilității/rezistenței tulpinilor 

izolate, standardul (CLSI, EUCAST) și metoda de efectuare a antibiogramei de către laboratorul 

microbiologic, secțiile și departamentele spitalului incluse în meniu (figura 3.2).  

Fig. 3.2. Meniul de monitorizare a sensibilității/rezistenței agenților cauzali ai ISP 

 

Fig. 3.1. Fereastra de start a programului, cu acces către meniurile de configurare. 
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Pentru a introduce rezultatele investigațiilor microbiologice în programul de monitorizare, 

a fost creat un fișier care include datele personale ale pacienților: numărul fișei de observație, 

numele, prenumele, data nașterii, vârsta, diagnosticul; date privind secția și departamentul în care 

au fost internați; date cu privire la proba recepționată: numărul analizei, data efectuării analizei, 

tipul materialului patologic; date cu privire la microorganismele izolate: specia, colorația Gram, 

prezența/absența unor enzime de rezistență (ESBL, beta-lactamaze, MRSA, VRE, inducible 

clindamicin, carbapenemase, ș.a.); datele testării la antibiotice a tulpinilor de microorganisme 

izolate de la pacienți, conform metodei aplicate: disc-difuzimetrică, MIC (concentrația minimă 

inhibitoare), E-test (figura 3.3). 

Fig. 3.3 Fereastra principală a programului de monitorizare 

După introducerea datelor personale a pacienților și a tulpinilor testate, există 3 opțiuni 

privind salvarea datelor (figura 3.4): 

- salvarea izolatului; 

- salvarea izolatului și continuarea cu aceeași probă; 

- salvarea izolatului și continuarea cu același pacient. 
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La salvarea datelor, pot fi înregistrate (fixate)  alerte microbiologice, informații privind 

prezența unor enzime de rezistență la antibiotice, fenotipuri excepționale și care au scop  

de a oferi sfaturi cu privire la testarea suplimentară a tulpinii sau trimiterea ei către un laborator         

de referință pentru cercetări mai aprofundate. (figura 3.4).   

 

 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
Fig. 3.4. Salvarea izolatului cu sumarul alertelor microbiologice pentru acest izolat. 
 

După introducerea și salvarea datelor, obținem baza de date cu privire la toate investigațiile 

microbiologice efectuate. Baza de date include informațiile personale despre pacienți, secția și 

departamentul în care au fost internați, data efectuării analizei, tipul materialului patologic, 

microorganismul izolat și antibioticele la care au fost testate. Informațiile pot fi vizualizate în orice 

moment sub formă de tabel, cu posibilitatea de a edita izolatele în caz de greșeli (figura 3.5).  

 Fig. 3.5. Baza de date privitor la investigațiile microbiologice efectuate în instituție. 
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Baza de date obținută oferă posibilitatea de a efectua o analiză rapidă și corectă cu privire 

la microorganismele izolate, rezistența/sensibilitatea lor față de antibiotice. Putem obține lista 

microorganismelor izolate, numărul de tulpini și ponderea lor. Analiza poate fi efectuată în 

dependență de mai multe criterii (figura 3.6): 

- tipul microorganismelor; 

- tipul materialului patologic; 

- tipul antibioticului; 

- secții, departamente; 

- lunile anului, ani; 

- datele personale ale pacienților: vârstă, sex, nume/prenume, ș.a.; 

- diagnosticul clinic; 

- alte criterii; 

Fig. 3.6 Lista microorganismelor izolate de la pacienții cu ISP din instituție. 

Lista pacienților și a microorganismelor izolate și testate la antibiotice se afișează sub 

formă de tabel (figura 3.7.a), care poate fi printată (figura 3.7.b) sau exportată în alte programe, 

ex: Microsoft Office Excel și Access, format text și altele. Acesta oferă posibilitatea de a utiliza 

datele obținute în alte programe, cu scopul de a efectua o analiză mai detaliată sau a face schimb 

de date cu alte laboratoare, centre de monitorizare a antibioticorezistenței. 
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Fig. 3.7.a. Lista pacienților și a microorganismelor izolate și testate la antibiotice 
(afișată pe ecran) 

 

  
Fig. 3.7.b Lista pacienților și a microorganismelor izolate și testate la antibiotice (imprimată) 

 
Analiza poate fi efectuată în scopul vizualizării procentajului microorganismelor 

rezistente/ intermediare/sensibile la antibiotice. E posibil de a vizualiza analiza pentru un singur 

tip de microorganism, dintr-o anumită secție, anumit material patologic sau un anumit grup de 

microorganisme (grampozitive, gramnegative, fungi) sau toate microorganismele împreună. 

Analiza este afișată în formă de tabel, unde primele două coloane sunt codul și numele 

antibioticului, apoi criteriile de interpretare a rezultatelor, numărul de probe pentru fiecare 

antibiotic, urmate de trei coloane cu procentajul rezistenței, sensibilității, rezistenței pentru fiecare 

antibiotic testat. Coloana %R 95%C.I. reprezintă intervalul de încredere calculat pentru 

51 
 



procentajul rezistenței conform formulei Wilson cu corecție continuă. Următoarele coloane conțin 

informații despre ponderea probelor fiecărei zone de sensibilitate din total (figura 3.7). 

Fig. 3.8. Ponderea probelor rezistente, intermediare și sensibile a antibioticelor la care au fost 
testate microorganismele izolate de la pacienții cu ISP 

 

Datele din program privind rezistența/sensibilitatea la antibiotice sunt reprezentate și 

grafic, sub formă de histograme. Programul reprezintă datele în 2 tipuri de histograme: 

- histograme cu distribuția diametrelor zonelor de inhibiție; 

- totalul rezistenței/sensibilității. 

De exemplu, în figura 3.9.a este reprezentată distribuția zonelor de inhibiție pentru 

cefalexină. Liniile verticale roșii reprezintă criteriile de interpretare a rezultatelor. Pentru metoda 

disc-difuzimetrică, microorganismele sensibile vor fi la dreapta de linia roșie, rezistente la stânga 

și intermediare între cele 2 linii roșii (figura 3.9.a); pentru metoda concentrației minime 

inhibitoare, microorganismele sensibile vor fi la stânga și cele rezistente la dreapta (figura 3.9.b).   

Pentru majoritatea microorganismelor, reprezentarea grafică trebuie să fie o distribuție 

normală Gausiană. Devierile de la normă sunt specifice pentru unele microorganisme și 

antibiotice, însă pot reprezenta și o eroare de laborator – calitatea proastă a reactivelor (discurile 

ori mediul de cultură), a preparării inoculului sau a rezultatelor măsurării. 
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Fig. 3.9. Histogramele distribuției diametrelor zonelor de inhibiție pentru a) metoda disc-

difuzimetrică și b) metoda concentrației minime inhibitoare. 

 

Reprezentarea grafică a  distribuției diametrelor zonelor de inhibiție pentru cefalexină 

sugerează câteva subpopulații de microorganisme: 1. un grup cu o rezistență înaltă față de 

cefalexină (diametrul zonei≤6mm=nici o inhibiție); 2. un grup cu rezistență mică (diametrul 

zonelor de 8, 10, 12 și 14 mm); 3. un grup cu sensibilitate intermediară (diametrul zonelor e cuprins 

între 15-17 mm); 4. un alt grup cu sensibilitate normală față de cefalexină, care putem presupune 

a fi tipul sălbatic; 5.un grup cu sensibilitate sporită (diametrul zonelor >33mm). Din această 

reprezentare grafică putem presupune că se întâlnesc microorganisme cu diferite mecanisme de 

rezistență (grupul 1,2 și 3). Aceste reprezentări grafice pot fi de folos pentru cercetările moleculare, 

dar și aplicate în scopuri epidemiologice pentru caracteristica erupțiilor asociate cu anumite 

tulpini. 

Programul WHONET poate fi utilizat și pentru calcularea antibioticorezistenței/ 

sensibilității microbiene și pentru grupele de antibiotice. Acest tip de analiză a fost efectuat pentru 

fiecare specie de microorganisme, dar și pentru anumite grupe de microorganisme, secții și pentru 

a evalua situația epidemiologică la nivel de staționar. În figura 3.10 sunt afișate datele cu privire 

la antibioticorezistență/sensibilitatea tuturor microorganismelor izolate din staționar. În prima 

coloană avem codul antibioticului, apoi în următoarele coloane antibioticele la care au fost testate 

microorganismele, clasa antibioticelor și subclasa lor, iar în următoarele numărul de probe pentru 

fiecare antibiotic testat, apoi proporția sau numărul probelor rezistente, intermediare și sensibile. 

 

 

 

a) b) 
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Studierea profilului de rezistență a microorganismelor are ca scop identificarea 

microorganismelor cu același fenotip de rezistență, lucru care ușurează identificarea originii unei 

erupții provocate de microorganismele rezistente la antibiotice.  

 
Fig. 3.11. Profilurile de rezistență a tulpinilor de Klebsiella pneumoniae  

izolate de la pacienții cu ISP. 

Fig. 3.10. Numărul și proporția probelor rezistente, intermediare, sensibile și clasele, subclasele  
antibioticelor la care au fost testate microorganismele izolate de la pacienții cu ISP 

54 
 



În figura 3.11 este reprezentat un exemplu a profilurilor de rezistență a tulpinilor de K. 

pneumoniae. Primele coloane conțin informații cu privire la numărul fișei medicale, secția, data 

efectuării analizei, tipul materialului patologic, microorganismul și tipul microorganismului. 

Următoarele coloane „Profile” (codul antibioticului e format doar dintr-o literă)  și „Resistance 

profile”(codul antibioticului e format din 3 litere) indică la care antibiotice tulpinile date au fost 

rezistente. De exemplu: „CT”= „CZO CTX” indică cefazolina și cefotaximul. Tulpinile sensibile 

la toate antibioticele sunt afișate primele, în partea de sus a tabelului, iar cele polirezistente în 

partea de jos a tabelului. Dacă de la un pacient sunt izolate mai multe tulpini, prin analiza profilului 

de rezistență se poate deduce dacă e aceeași tulpină izolată în zile diferite sau sunt 2 tulpini diferite. 

Pe baza profilului de rezistență, a datei și a secțiilor/secției în care se întâlnesc tulpini de 

microorganisme cu același profil de rezistență, atunci putem presupune că este o erupție provocată 

de aceeași tulpină.  

În figura 3.12 sunt afișate toate profilurile de rezistență întâlnite la microorganismele de K. 

pneumoniae izolate de la pacienții cu ISP din staționar. Primele 2 coloane conțin informații despre 

profilul de rezistență, apoi numărul de tulpini caracteristice fiecărui profil de rezistență și ponderea 

lor din totalul de tulpini, numărul de pacienți cu un anumit profil de rezistență și ponderea lor din 

totalul de pacienți și repartizarea lor pe lunile anului.  

Fig. 3.12. Sumarul profilurilor de rezistență a tulpinilor de K. pneumoniae 
izolate de la pacienții cu ISP din staționar 

O altă componentă a programului WHONET este BacLink-ul, care permite de a converti 

fișierele cu date create cu ajutorul altor programe. Prin convertirea fișierelor în formatul progra - 

mului WHONET putem beneficia de 2 avantaje: 1. flexibilitatea analizei datelor; 2. capacitatea de 

a face schimb de date cu alte laboratoare sau cu un laborator de referință.   
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Acest element ne-a permis de a organiza exportarea datelor obținute în analizatorul 

microbiologic automat VITEK 2 Compact pentru perioada dorită de timp, cu analiza lor ulterioară 

în programul WHONET (figura 3.13, 3.14).  

Datele importate în programul WHONET au format o altă bază de date ce conține toate 

informațiile despre pacienți și tulpinile izolate și testate la antibiotice, atât după metoda clasică, 

cât și automatizată. Baza de date obținută e asemănătoare cu cea obținută în urma introducerii  

manuale a datelor și pot fi aplicate toate opțiunile de mai sus pentru a efectua o analiză detaliată a 

datelor (figura 3.15)  

Fig. 3.14. Fereastra BackLink și conversia datelor cu formarea bazei de date. 

Așadar, cu ajutorul programului WHONET a fost posibil de a efectua o analiză combinată 

a ambelor baze de date obținute atât cu metoda disc-difuzimetrică, cât și cu analizatorul 

microbiologic automat VITEK 2 Compact (figura 3.15).  

Fig. 3.13 Fereastra principală a analizatorului microbiologic automat VITEK 2 Compact. 
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Fig. 3.15. Analiza combinată a datelor obținute cu ajutorul a 2 metode 
(disc-difuzimetrică și analizatorul VITEK 2 Compact). 

 
Spre deosebire de tabele cu datele analizate obținute la analiza unui singur fișier, programul 

dispune de o coloană în plus care specifică metodele folosite în studiu. De asemenea e posibilă 

analiza comparativă, într-un singur tabel, a datelor obținute cu ajutorul a mai multe metode sau a 

celor obținute în ani diferiți (figura 3.16).  

 

Fig. 3.16. Analiza comparativă a datelor obținute cu ajutorul a diferite metode 
(disc-difuzimetrică și VITEK 2 Compact) și în ani diferiți (2010 și 2013). 
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De exemplu, în figura 3.16 primele 2 coloane includ codul și numele antibioticului, apoi 

codul laboratorului, denumirile fișierelor, criteriile de interpretare a rezultatelor, numărul de probe 

și ponderea probelor rezistente, intermediare și sensibile. Astfel, poate fi efectuată rapid o evaluare 

comparativă a evoluției antibioticorezistenței microbiene în dinamica multianuală, atât după datele 

absolute (numărul de probe), ponderea probelor rezistente, intermediare, sensibile, cât și pe baza 

comparării intervalelor de încredere (%R 95%C.I.).  

Așadar, implementarea în cadrul laboratorului microbiologic al programului computerizat 

WHONET a  permis de a crea baza de date cu privire la microorganismele identificate, rezistența/ 

sensibilitatea lor la antibiotice, cu analiza lor ulterioară privind microorganismele izolate și nivelul 

lor de rezistență / sensibilitate la antibiotice. Cu ajutorul funcției BacLink integrată în programul 

WHONET a fost posibilă importarea și conversia datelor privind microorganismele izolate și 

nivelul lor de rezistență / sensibilitate la antibiotice, rezultate din analizatorul microbiologic 

automatizat VITEK 2 Compact.  

 

3.2. Rezultatele studiului antibioticorezistenței/sensibilității microorganismelor 

izolate de la pacienții cu infecții septico-purulente tratați în staționar  

În rezultatul studiului efectuat în anul 2010 s-a constatat că cele 3940 tulpini de 

microorganisme izolate de la pacienții cu ISP aparțin la 51 specii de microorganisme, fapt ce 

demonstrează  caracterul polietilogic pronunțat al acestei patologii. Predomină microorganismele 

gram-pozitive, 2237 tulpini sau 56,78% din totalul de tulpini decelate. La microorganismele gram-

negative aparțin 1624 tulpini sau 41,22%, iar 79 tulpini, ce constituie 2,01% din totalul de tulpini 

izolate, aparțin la fungi. (tabelul 3.1, figura 3.17).   

Din grupul microorganismelor grampozitive predomină S. epidermidis – 37,77%, S. 

aureus – 30,00%, E. faecalis – 18,28% și S. pyogenes – 5,41%. O pondere mai mică din totalul de 

microorganisme grampozitive constituie S. mutans – 3,84%, S. viridans – 2,46% și E. faecium - 

0,63%. Din alte microorganisme grampozitive izolate de la pacienții cu ISP (1,61%) fac parte S. 

intermedius, S. mitis, S. salivarius, B. cereus, B. firmus, B. laterosporus, B. megaterium, B. 

subtilis, C. pseudodiphthericum, C. pseudotuberculosis, B. alvei. (tabelul 3.1, figura 3.17). 

Din microorganismele gramnegative (26 specii) predomină E. coli - 27,03%, P. 

aeruginosa – 15,70%, K. pneumoniae – 13,00%, microorganismele din genul Proteus – 10,90%,  

Acinetobacter sp. – 7,45%, E. cloacae (6,47%), E. aerogenes – 6,16%.  O pondere mai mică, de la 

0,74% până la 2,34% din grupul de microorganisme gramnegative, constituie C. freundii, C. 

diversus, K. oxytoca, M. morganii, N. perflava, S. marcescens, P. alcalifaciens.  
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Tabelul 3.1 Structura etiologică și antibioticosensibilitatea / rezistența microorganismelor izolate 
de la pacienții cu ISP 

 

La grupul “Alte microorganisme gramnegative„ (1,05%) aparțin Escherichia coli 

Enterohaemorrhagic (EHEC), P. fluorescens, B. cepacia, N. flavescens, N. mucosa, N. sicca, N. 

perflava, P. alcalifaciens, S. entomophila, S. liquefaciens, S. marcescens, S. rubidaea, S. 

maltophilia. (tabelul 3.1, figura 3.17). Din tulpinile de fungi decelate de la pacienții cu ISP 

predomină C. albicans – 79,75% și C. freundii – 15,19%. 

Microorganismele 
(specia) 

Nr. 
tulpini 

decelate 

% din 
grup 

% din 
totalul 

de 
tulpini 

Nr testări 
la 

antibiotice 

inclusiv nr. probe 
sensibile rezistente 

abs. % abs. % (95% C.I.) 
Microorganisme gram-pozitive 

S. aureus 671 30,00 17,03 4132 2824 68,34 1308 31,66 (30,2-33,1) 
S. epidermidis 845 37,77 21,45 5191 2910 56,06 2281 43,94 (42,6-45,3) 
S. mutans 86 3,84 2,18 524 375 71,56 149 28,44 (24,6-32,5) 
S. pyogenes 121 5,41 3,07 732 581 79,40 151 20,60 (17,8-23,7) 
S. viridans 55 2,46 1,40 332 237 71,40 95 28,60 (23,8-33,8) 
E. faecalis 409 18,28 10,38 2241 922 41,14 1319 58,86 (56,8-61,0) 
E. faecium 14 0,63 0,36 80 58 72,50 22 27,50 (18,1-38,6) 
Alte microorg.  36 1,61 0,91 234 139 59,40 95 40,60 (34,3-47,2) 
Total microorg. Gram+  2237 100 56,78 13466 8046 59,75 5420 40,25 (39,4-41,1) 

Microorganisme gram-negative 
Acinetobacter sp. 121 7,45 3,07 1295 170 13,13 1125 86,87 (85,0-88,7) 
E. coli 439 27,03 11,14 4131 2063 49,90 2068 50,10 (48,5-51,6) 
E. aerogenes 100 6,16 2,54 810 259 32,00 551 68,00 (64,7-71,2) 
E. cloacae 105 6,47 2,66 815 331 40,60 484 59,40 (56,0-62,8) 
K. oxytoca 30 1,85 0,76 269 109 40,50 160 59,50 (53,3-65,4) 
K. pneumoniae  211 13,00 5,36 1951 520 26,65 1431 73,35 (71,3-75,3) 
P. aeruginosa 255 15,70 6,47 1985 805 40,55 1180 59,45 (57,2-61,6) 
C. freundii 55 3,39 1,40 435 223 51,26 212 48,74 (44,0-53,5) 
C. diversus 10 0,62 0,25 96 51 53,12 45 46,88 (36,6-57,3) 
M. morganii  38 2,34 0,96 299 160 53,50 139 46,50 (40,7-52,3) 
P. mirabilis 89 5,48 2,26 855 302 35,32 553 64,68 (61,4-67,8) 
P. rettgeri 44 2,71 1,12 398 66 16,60 332 83,40 (79,4-87,0) 
P. vulgaris 44 2,71 1,12 385 195 50,65 190 49,35 (44,2-54,4) 
N. perflava 20 1,23 0,51 91 49 53,85 42 46,15(35,6-56,9) 
P. alcalifaciens 12 0,74 0,30 116 8 6,9 108 93,10 (86,8-96,9) 
S. marcescens 34 2,09 0,86 257 108 42,00 149 58,00 (51,6-64,1) 
Alte microorg.  17 1,05 0,43 98 59 60,20 39 39,80 (30,0-50,2) 
Total microorg. Gram- 1624 100,00 41,22 14286 5478 38,34 8808 61,66 (60,8-62,5) 

Fungi 
C. albicans 63 79,75 1,60 326 113 34,66 213 65,33 (60,0-70,5) 
C. krusei 12 15,19 0,30 65 31 47,7 34 52,30 (39,5-64,9) 
Alte specii 4 5,06 0,10 21 7 33,30 14 66,70 (43,0-85,4) 
Total fungi 79 100,00 2,01 412 151 36,65 261 63,35 (58,5-68,0) 
Total  3940 100,00 100,00 28164 13675 48,56 14489 51,44 (50,8-52,0) 
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În structura etiologică generală a ISP predomină următoarele specii de microorganisme: 

S. epidermidis – 21,45%, S. aureus – 17,03%,   E. coli – 11,14%, E. faecalis – 10,38%, K. 

pneumoniae – 5,36%, P. aeruginosa – 6,47%, Acinetobacter sp. – 3,07% și microorganismele din 

genul Proteus – 4,5%. Microorganismele enumerate constituie  - 79,40% din totalul de tulpini 

izolate de la pacienții cu ISP. 

În funcție de profilul staționarului, structura etiologică a ISP, s-a dovedit a fi de asemenea 

variată. (tabelul 3.2). În staționarele de profil traumatologic, chirurgie maxilo-facială, neurologie 

și boli cerebrovasculare  predomină microorganismele grampozitive (52,38%, 72,69%, 94,57%, 

69,33% - respectiv). În cele de chirurgie generală (aseptică și septică), anesteziologie, reanimare 

și terapie intensivă, urologie și neurochirurgie predomină microorganismele gramnegative – 

56,92%,53,22%, 65,08%, 54,55%, 55,77% - respectiv. 

 

 

 

 

 

 

În secțiile de chirurgie aseptică, o pondere mai mare din microorganismele grampozitive 

au constituit S. epidermidis – 16,92%, E. faecalis – 15,38% și S. aureus – 4,62%, iar din cele gram-

negative E. coli – 26,15%, P. aeruginosa – 7,69% și K. pneumoniae – 3,85%. În secțiile de 

chirurgie septică s-au evidențiat S. aureus – 17,15%, S. epidermidis – 16,78%, E. coli – 13,33% și 

P. aeruginosa – 9,80%.  
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Fig. 3.17. Structura microorganismelor izolate de la pacienţii cu ISP din IMSP IMU (an. 2010) 
1) Total tulpini microorganisme grampozitive; 2) S. epidermidis; 3) S. aureus; 4) E. faecalis; 5) S. pyogenes; 6) S. mutans: 
7) S. viridans;   8) E. faecium; 9) P. alvei; 10) S. haemolyticus; 11) B. megaterium; 12) B. subtilis; 13) B. cereus; 14) S. 
intermedius; 15) S. mitis; 16) S. salivarius; 17) C. pseudodiphtheriticum; 18) C. pseudotuberculosis; 19) B. firmus; 20) B. 
laterosporus; 21) M. alvei; 22) Total tulpini microorganisme gramnegative; 23) E. coli; 24) P. aeruginosa; 25) K. 
pneumoniae; 26) Acinetobacter sp.; 27) E. cloacae; 28) E. aerogenes;  29)  P. mirabilis; 30) C. freundii; 31) P. rettgeri; 32) 
P. vulgaris; 33) M. morganii; 34) S. marcescens; 35)  K. oxytoca; 36) N. perflava; 37) P. alcalifaciens; 38) C. diversus; 39) 
N. sicca; 40) B. cepacia; 41) EHEC; 42) N. flavescens;  43)  S. liquefaciens; 44) N. mucosa;  45) P. fluorescens; 46) S. 
entomophila; 47) S. rubidaea;  48) S. maltophilia;  49) Total tulpini fungi; 50) C. albicans; 51) C. krusei;  52) C. tropicalis; 
53) C. guillier 
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În secțiile de traumatologie aseptică au predominat  S. epidermidis – 24,76% și E. faecalis 

– 13,33% din microorganismele grampozitive; din cele gramnegative - E. coli - 17,14%, K. 

pneumoniae -  9,05% și P. aeruginosa - 5,24%, iar în cele de traumatologie septică - S. aureus – 

33,80%, S. epidermidis – 27,72%, E. faecalis – 6,34%, P. aeruginosa – 4,83%. 

 
Tabelul 3.2 Structura microorganismelor izolate de la pacienții cu infecții septico-purulente în 

funcție de profilul staționarului 
Specia 

microorga-
nismului 

Indi
cii 

*Ch. 
asep. 

Ch. 
sep. 

Tr. 
asep. 

Tr. 
sep. ATI Urol. CMF BCV Neur. 

ch. 
Alte 
secții 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 
S. aureus 
 

abs. 6 184 16 245 11 1 14 8 2 7 
% 4,62 17,15 7,62 33,80 2,91 0,51 7,61 10,70 3,85 10,76 

S. 
epidermidis 
 

abs. 22 180 52 201 54 41 82 16 14 11 
% 16,92 16,78 24,76 27,72 14,29 20,71 44,57 21,33 26,92 16,92 

S. mutans 
 

abs. - - 4 - 7 - 17 12 - - 
% - - 1,90 - 1,85 - 9,24 16,00 - - 

S. pyogenes 
 

abs. 3 21 1 15 3 - 32 2 - 1 
% 2,31 1,96 0,48 2,07 0,79 - 17,40 2,70 - 1,53 

S. viridans 
 

abs. 2 10 - 9 5 - 12 1 1 1 
% 1,54 0,93 - 1,24 1,32 - 6,52 1,33 1,92 1,53 

E. faecalis 
 

abs. 20 89 28 46 40 42 15 12 5 12 
% 15,38 8,29 13,33 6,34 10,58 21,21 8,15 16,00 9,62 18,46 

E. faecium 
 

abs. 1 2 2 1 - 2 2 1 - 2 
% 0,77 0,19 0,95 0,14 - 1,01 1,09 1,33 - 3,10 

Alte micro-
org. Gram+ 

 

abs. 1 8 7 10 2 - - - - 1 
% 0,77 0,75 3,33 1,38 0,53 - - - - 1,53 

Tot. micro- 
org. Gram+ 
 

abs. 55 494 110 527 122 86 174 52 22 35 
% 42,31 46,04 52,38 72,69 32,28 43,43 94,57 69,33 42,31 53,84 

Acinetoba-
cter sp. 
 

abs. 1 41 9 23 35 6 - - - 1 
% 0,77 3,82 4,29 3,17 9,26 3,03 - - - 1,53 

E. coli 
 

abs. 34 143 36 14 21 41 1 10 9 11 
% 26,15 13,33 17,14 1,93 5,56 20,71 0,54 13,33 17,31 16,92 

E. 
aerogenes 
 

abs. 3 41 2 20 17 4 1 - 1 - 
% 2,31 3,82 0,95 2,76 4,50 2,02 0,54 - 1,92 - 

E. cloacae 
 

abs. 2 40 3 16 19 7 1 2 2 2 
% 1,54 3,73 1,43 2,21 5,03 3,54 0,54 2,70 3,85 3,10 

K. oxytoca 
 

abs. 4 13 - 3 3 - - - - - 
% 3,08 1,21 - 0,41 0,79 - - - - - 

K. pneumo-
niae 
 

abs. 5 70 19 22 39 15 3 1 5 1 
% 3,85 6,52 9,05 3,03 10,32 7,58 1,63 1,33 9,62 1,53 

P. 
aeruginosa 
 

abs. 10 105 11 35 50 16 - 1 3 10 

% 7,69 9,79 5,24 4,83 13,23 8,08 - 1,33 5,77 15,40 

C.freundii 
 

abs. 7 20 2 12 6 2 1 1 - - 

% 5,38 1,86 0,95 1,66 1,59 1,01 0,54 1,33 - - 

C. diversus 
 

abs. - 5 2 1 - 1 1 - - - 

% - 0,47 0,95 0,14 - 0,51 0,54 - - - 
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Continuare Tabel 3.2 
 

*Legendă:  
Ch. asep. – chirurgie aseptică; Ch. sep.– chirurgie septică; Tr. asep. – traumatologie aseptică; Tr. sep. – traumatologie 
septică; ATI – anesteziologia, terapie intensivă și reanimare; Urol – urologie; CMF – chirurgie maxilo-facială; Neur, 
BCV – neurologie și boli cerebrovasculare; Neur. ch. – neurochirurgie; 
 

De la pacienții cu ISP din secțiile de ATI și reanimare, predominant au fost izolate 

microorganisme gramnegative - P. aeruginosa – 13,23%, K. pneumoniae – 10,32%,  Acinetobacter 

sp. – 9,26%, și P. rettgeri – 6,08%, iar din cele grampozitive cel mai frecvent au fost izolate tulpini 

de  – S. epidermidis – 14,30% și E. faecalis – 10,58%. 

 De la pacienții cu infecții urologice, au fost izolate preponderent tulpini de E. faecalis – 

21,21%, S. epidermidis – 20,71%, E. coli – 20,71% și P. aeruginosa – 8,08%.  De la pacienții cu  

cu ISP în staționarele de chirurgie stomatologică, preponderent au fost izolate microorganisme 

grampozitive - S. epidermidis – 44,57%, S. pyogenes – 17,40%, S. mutans – 9,24%, E. faecalis - 

8,15% și S. aureus – 7,61%; în secția de microchirurgie - preponderent P. aeruginosa – 37,04% și 

S. aureus – 18,52%, E. coli – 7,40%, E. cloacae – 7,40%, S. epidermidis – 3,70%. 

De la pacienții cu ISP din secțiile de neurologie și BCV au fost izolate preponderent  

microorganisme grampozitive, dintre care S. epidermidis – 21,33%, S. mutans – 16,00%, S. aureus 

– 10,70% și E. faecalis – 16,00%. Iar de la pacienții cu ISP neurochirurgicali, au fost izolate 

preponderent tulpini de microorganisme gramnegative - E. coli – 17,31%, K. pneumoniae – 9,62% 

și P. rettgeri – 7,70%, Proteus – 13,46%, P. aeruginosa – 5,77%. De la pacienții cu ISP din cadrul 

altor secții ale IMSP IMU au fost izolate 65 de tulpini, dintre care au predominat microorganismele 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 
M. morganii 
 

abs. 3 19 1 6 6 2 - - 1 - 
% 2,31 1,77 0,48 0,83 1,59 1,01 - - 1,92 - 

P. mirabilis 
 

abs. 2 29 4 15 17 9 - 1 3 - 
% 1,54 2,70 1,90 2,07 4,50 4,55 - 1,33 5,77 - 

P. rettgeri 
 

abs. - 3 4 3 23 3 - - 4 - 
% - 0,28 1,90 0,41 6,08 1,52 - - 7,70 - 

P. vulgaris 
 

abs. 2 25 1 12 - - - - - - 
% 1,54 2,33 0,48 1,66 - - - - - - 

S. 
marcescens 
 

abs. - 9 2 10 4 2 - 1 1 - 
% - 0,84 0,95 1,38 1,06 1,01 - 1,33 1,92 - 

Alte micro-
org. Gram- 
 

abs. 1 8 1 4 6 - - 5 - - 
% 0,77 0,74 0,47 0,55 1,56 - - 6,67 - - 

Tot. micro -
org. Gram- 
 

abs. 74 571 97 196 246 108 8 22 29 26 
% 56,92 53,22 46,19 27,03 65,08 54,55 4,35 29,33 55,77 40,00 

Total fungi 
 

abs. 1 8 3 2 10 4 2 1 1 4 
% 0,77 0,75 1,43 0,28 2,65 2,02 1,09 1,33 1,92 12,31 

Tot. tulpini 
microorg. 
 

abs. 130 1073 210 725 378 198 184 75 52 65 
% 100 100 100 100 100 100 100 100 100 100 
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grampozitive – 53,84%, iar cele gramnegative au avut o pondere de 40,00%. Din 

microorganismele grampozitive, mai frecvent izolate au fost E. faecalis – 18,46%, S. epidermidis 

– 16,92% și E. coli – 16,92% din grupul microorganismelor gramnegative. Fungii au avut o 

pondere de 12,31% din totalul microorganismelor decelate în alte secții (tabelul 3.2). 

              În rezultatul  analizei sensibilității / rezistenței tulpinilor decelate față de antibiotice s-a 

constatat, că suma totală a probelor de testare față de diferite antibiotice a constituit 28164, dintre 

care în 14489 probe (51,44%) tulpinile de microorganisme au manifestat rezistență față de 

antibiotice iar  în 13675 probe (48,56%) au manifestat sensibilitate. Un grad mai înalt de  rezistență 

față de antibiotice au manifestat  microorganismele gramnegative – în 8808  probe sau  61,66% și, 

invers, sensibilitate - în 5478 probe (38,34%). Microorganismele grampozitive s-au dovedit a fi 

sensibile în 8047 probe (59,75%) și rezistente în 5420  probe - 40,25%. (tabelul 3.1) 

Din microorganismele grampozitive, un grad de rezistență mai înalt față de antibiotice au 

manifestat  tulpinile de E. faecalis – în 58,86% probe și S. epidermidis - în 43,90% probe, și invers, 

sensibilitate mai înaltă față de antibiotice au manifestat  S. aureus – în 68,34% din  probe și  S. 

pyogenes, în 79,40%  probe, cât și tulpinile de microorganisme mai rar decelate (grupul “Altor 

microorganisme„) - 59,40%. (tabelul 3.1). 

Spre deosebire de tulpinile de microorganisme grampozitive, majoritatea tulpinilor de 

microorganisme gramnegative au  manifestat rezistență sporită față de antibiotice, în special cele 

din genurile Proteus, Enterobacter, Klebsiella, Pseudomonas. Cele mai rezistente tulpini s-au 

dovedit a fi cele de Acinetobacter sp., care au manifestat rezistență față de antibiotice în 86,87% 

din probe, și doar  în 13,13% din probe au fost sensibile. Din genul Proteus, cea mai înaltă 

rezistență au manifestat-o tulpinile de P. rettgeri – în 83,40% din probe, urmate de tulpinile de P. 

mirabilis – în 64,68%. Tulpinile de K. pneumoniae au manifestat rezistență față de antibiotice în 

73,35% din probe de antibiotice, iar cele de P. aeruginosa – în 60%. Tulpinile de fungi au 

manifestat rezistență față de antibiotice în 63,35% din probe și, invers sensibilitate în 36,65% din 

probe (tabelul 3.1).  

Analiza sensibilității / rezistenței tulpinilor de microorganisme decelate de la pacienții cu 

ISP din IMSP IMU, în funcție de grupul de antibiotice a constatat, că o rezistență mai înaltă 

microorganismele date manifestă față de peniciline (65,40%), cefalosporine (79,40%), inclusiv 

față de cefalosporinele din prima generație (74,76%), de generația a doua (93,30%), generația a  

treia (73,80%) și de generația a patra (85,50%). Sensibilitatea microorganismelor față de aceste 

grupe de antibiotice a fost respectiv: 34,60%, 20,60%, 25,24%, 6,70%, 26,20% și 14,50%. O 

sensibilitate mai înaltă tulpinile decelate au prezentat față de următoarele grupe  de antibiotice:
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Tabelul 3.3  Sensibilitatea/rezistența tulpinilor de microorganisme izolate de la pacienții cu ISP, în funcție de grupul antibioticelor 

Grupul 
antibioticelor 

Microorganisme 
grampozitive 

Microorganisme 
gramnegative Total 

S R S R S R 
abs. % abs. % (95% C.I.) abs. % abs. % (95% C.I.) abs. % abs. % (95% C.I.) 

Peniciline 894 42,53 1208 57,47 (55,3-59,6) 235 20,22 927 79,78 (77,4-82,1) 1129 34,60 2135 65,40 (63,8-67,0) 
Beta-lactam+Inhib. 544 81,40 124 18,60 (15,7-21,2) 41 16,70 204 83,20 (78,4-88,0) 585 64,00 328 36,00 (32,8-39,1) 
Cefalosp. I gen. 485 33,90 946 66,10 (63,6-68,6) 87 10,40 748 89,60 (87,0-91,2) 572 25,24 1694 74,76 (72,9-76,5) 
Cefalosp. II gen. 7 15,60 38 84,40 (70,5-93,5) 90 6,40 1319 93,60 (92,2-94,8) 97 6,70 1056 93,30 (91,9-94,6) 
Cefalosp. III gen. 78 41,50 110 58,50 (51,1-65,6) 469 24,70 1431 75,30 (73,3-77,2) 547 26,20 1541 73,80 (71,9-75,7) 
Cefalosp. IV gen. 1 12,50 7 87,50 (47,4-99,7) 42 14,60 246 85,40 (80,8-89,3) 43 14,50 253 85,50 (80,9-89,3) 
Total Cefalosporine 571 34,15 1101 65,85 (63,5-68,1) 688 15,52 3744 84,48 (83,4-85,5) 1259 20,60 4845 79,40 (78,3-80,4) 
Monobactame - - - - 4 2,10 184 97,90 (94,6-99,4) 4 2,10 184 97,90 (94,6-99,4) 
Peneme 32 61,54 20 38,46 (25,3-53,0) 327 81,14 76 18,86 (15,2-23,0) 359 78,90 96 21,10 (17,4-25,1) 
Aminoglicozide 1394 87,67 196 12,33 (10,8-14,0) 1704 51,60 1600 48,40 (46,7-50,1) 3098 63,30 1796 36,70 (35,4-38,1) 
Chinolone 1544 77,94 437 22,06 (20,3-24,0) 2016 54,80 1662 45,20 (43,6-46,8) 3560 62,90 2099 37,10 (35,8-38,4) 
Lincomicine 878 60,00 585 40,00 (37,5-42,5) - - - - 878 60,00 585 40,00 (37,5-42,5) 
Macrolide 1779 54,45 1488 45,54 (43,8-47,2) 10 28,60 25 71,40 (53,7-85,4) 1789 54,20 1513 45,80 (44,1-47,5) 
Nitrofurane 7 87,50 1 12,50 (0,3-52,7) 36 35,30 66 64,70 (54,6-73,9) 43 39,10 67 60,90 (51,1-70,1) 
Oxazolidine 122 93,10 9 6,90   (3,2-12,6) - - - - 122 93,10 9 6,90   (3,2-12,6) 
Glicopeptide 257 51,40 243 48,60 (44,1-53,1) - - - - 257 51,40 243 48,60 (44,1-53,1) 
Phenicols 19 79,20 5 20,80 (7,1-42,2) 417 57,80 305 42,20 (38,6-45,9) 436 58,40 310 41,50 (38,0-45,2) 
Tetracicline 5 62,50 3 37,50 (8,5-75,5) - - 10 100,0 (69,2-100,0) 5 27,80 13 72,20 (46,5-90,3) 
Antifungice - - - - - - - - 151 36,65 261 63,35 (58,5-68,0) 
Total antibiotice 8046 59,75 5420 40,25 (39,4-41,1) 5478 38,34 8808 61,66 (60,9-62,5) 13676 48,56 14489 51,44 (50,9-52,0) 
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peneme (78,90%), beta-lactam+inhibitor (64,0%), aminoglicozide (63,30%), lincomicine 

(60,00%) (tabelul 3.3, figura 3.18). Microorganismele gramnegative s-au manifestat printr-o 

rezistență mult mai mărită față de antibiotice în comparație cu microorganismele grampozitive, în 

61,66% și sensibilitate în 38,34%. O rezistență mai înaltă microorganismele gramnegative au 

manifestat față de peniciline (79,78%), beta-lactam+inhibitor – 83,20%, cefalosporine de generația 

I, II și a IV -  89,60%, 93,60% și respectiv 85,40%. Sensibile au fost față de peneme (81,14%), 

phenicols (57,80%), aminoglicozide (51,60%), chinolone (54,80%).    

Microorganismele grampozitive izolate de la pacienții cu ISP au manifestat de asemenea 

rezistență sporită față de antibioticele din grupul penicilinelor (57,47%), grupul cefalosporinelor 

(65,85%), cefalosporine de I, II și a IV generație (66,10%, 84,40% și respectiv 87,50%). Sensibili- 

tatea cea mai mare, aceste microorganisme au manifestat față de aminoglicozide (87,67%), beta-

lactam+inhibitor (81,40%), chinolone (77,94%), peneme (61,54%), oxazolidine (93,10%) (tabelul 

3.3).  

Fig. 3.18. Antibioticorezistenţa / sensibilitatea microorganismelor izolate de  
la pacienţii cu ISP în funcţie de grupele de antibiotice: 

1) Peniciline; 2) Penicilin/Beta-lactamaz inhibitor; 3) Cefalosporine I gen.; 4) Cefalosporine II gen.; 5) 
Cefalosporine III gen.; 6) Cefalosporine IV gen.; 7) Total Cefalosporine; 8) Monobactame; 9) Peneme; 10) 

Aminoglicozide; 11) Chinolone; 12) Lincomicine; 13) Macrolide; 14) Nitrofurane; 15) Oxazolidine; 15) 
Glicopeptide; 16) Glicopeptide; 17) Phenicols; 18) Tetracicline; 19) Antifungice; 

 

    În funcție de frecvența izolării tulpinilor de microorganisme grampozitive sensibile și rezistente  

la antibiotice, tulpinile de S. aureus au manifestat o rezistență mai sporită față de grupul cefalo-

sporinelor (64,70%), peneme (62,96%), beta-lactam+inhibitor (83,30%) și glicopeptide (71,40%). 

La oxacilină (MRSA) au fost rezistente 43,60% din 370 tulpini testate la acest antibiotic. 

La antibioticele din grupul cefalosporinelor, tulpinile de S. aureus, au fost rezistente în 64,70% din 

probe și în special la cefalosporinele de II generație – 87,50% și generația a IV – 80,00%. 
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Legendă:      - Sensibile;             - Rezistente; 
 

Fig. 3.19. Sensibilitatea / rezistența microorganismelor grampozitive în funcție de tipul 
 microorganismului  ( A) S. aureus, B) S. epidermidis, C)S. pyogenes, D) S. viridans, E) E. faecalis, F) E. faecium) 
și grupul antibioticului – 1)Peniciline, 2) Beta-lactam+inhibitor, 3) Cefalosporine I gen., 4) Cefalosporine II gen., 
5) Cefalosporine III gen., 6) Cefalosporine IV gen., 7) Total Cefalosporine, 8) Peneme, 9) Aminoglicozide, 10) 
Chinolone, 11) Lincomicine, 12) Macrolide, 13) Nitrofurane, 14) Oxazolidine, 15) Glicopeptide, 16) Phenicols, 17) 
Tetracicline; 18) Total. 
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           Legendă:           - Sensibile;                 - Rezistente;   
 
Fig. 3.20. Sensibilitatea / rezistența microorganismelor gramnegative în funcție de tipul 

microorganismului A) Acinetobacter sp., B) E. coli, C) E. aerogenes, D) E. cloacae, E) K. pneumoniae, F) P. 
aeruginosa și grupul antibioticului 1)Peniciline, 2) Beta-lactam+inhibitor, 3) Cefalosporine I gen., 4) Cefalospo-
rine II gen., 5) Cefalosporine III gen., 6) Cefalosporine IV gen., 7) Total Cefalosporine, 8) Monobactame, 9) Peneme, 
10) Aminoglicozide, 11) Chinolone, 12)  Nitrofurane, 13) Phenicols, 14) Tetracicline, 15) Total. 
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Sensibilitate mai înaltă, tulpinile de S. aureus au prezentat la aminoglicozide – 90,36%, 

oxazolidine – 94,90% și chinolone – 85,87% (figura 3.19).  

Tulpinile de S. epidermidis au manifestat rezistență sporită la antibioticele din clasa 

penicilinelor – 61,97%, cefalosporine gen. II – 82,60%, cefalosporine I generație – 66,40%, cât și 

față de macrolide – 53,95%. Și invers o sensibilitate sporită tulpinile de  S. epidermidis au 

prezentat-o față de peneme – 88,24%, aminoglicozide – 86,45%, chinolone – 71,92%. Tulpinile 

de S. pyogenes au prezentat o rezistență sporită față de grupul cefalosporinelor – 88,24%, iar 

sensibilitate sporită - față de chinolone – 96,70%, lincomicine – 92,60%, macrolide – 70,70% și 

oxazolidine – 93,80%. Tulpinile de E. faecalis s-au evidențiat printr-o rezistență sporită față de 

peniciline – 67,92%, lincomicine – 76,70%, macrolide – 68,90% și glicopeptide – 68,30%. 

Totodată aceste microorganisme au fost sensibile față de beta-lactam+inhibitor – 78,80%, peneme 

– 87,50%, nitrofurane - 80,00% și oxazolidine – 80,80%. Tulpinile din grupul „alte 

microorganisme grampozitive” au manifestat rezistență sporită la peniciline – 81,58%, cefalospo- 

 rine de I generație – 72,73%, și a III generație – 85,20%, invers sensibilitate sporită față de 

macrolide – 81,82%, chinolone – 86,96% (figura 3.19).   

Din microorganismele gramnegative, tulpinile de Acinetobacter sp. au prezentat rezistență 

sporită față de chinolone – 81,60%, aminoglicozide – 72,80%, cefalosporine de toate generațiile – 

98,30%, în special față de cele de generația a III – 97,85% și generația a II – 97,80%, cât și față de 

peniciline – 95,30%. Aceste tulpini au manifestat sensibilitate numai față de peneme – 47,50% 

(figura 3.20).   

Tulpinile de E. coli, de asemenea,   s-au dovedit a fi foarte rezistente față de majoritatea 

grupelor de antibiotice: peniciline – 73,90%, beta-lactam+inhibitor – 66,70%, cefalosporine – 

73,00%, monobactame și tetracicline – 100%, și, invers, sensibile față de peneme – 85,70%, 

aminoglicozide – 62,40% și chinolone -75,26% (figura 3.20). 

Tulpinile de E. aerogenes s-au dovedit a fi rezistente față de peniciline – 88,30%, 

cefalosporine – 87,50% și aminoglicozide – 66,05%, și sensibile față de peneme – 91,70%, 

nitrofurane – 57,10%, chinolone – 47,80% (figura 3.20).   

Tulpinile de K. pneumoniae au manifestat rezistență față de majoritatea grupelor de 

antibiotice, în special față de peniciline – 97,1%, cefalosporine de toate generațiile – 92,95%,  în 

special față de cele de I și a II generație – 96,10% și 97,70%, nitrofurane – 83,30%, chinolone – 

59,80% și invers, sensibilitate - față de aminoglicozide – 40,60% și phenicols – 51,80% din tulpini. 

Din totalul de tulpini de P. aeruginosa rezistente față de peniciline s-au dovedit a fi - 

77,90%, cefalosporine – 95,90%, monobactame – 97,00%, nitrofurane – 66,70%. (fig. 3.20). 
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Totodată, tulpinile de P. aeruginosa au manifestat sensibilitate față de peneme - 85,65%, și  53,68% 

față de aminoglicozide. 

Și tulpinile de C. freundii au manifestat rezistență înaltă față de majoritatea grupelor de 

antibiotice: peniciline – 58,82%, cefalosporine de II generație – 95,12%, generația a III – 81,30% 

și total cefalosporine – 85,16%. Ele s-au dovedit a fi  sensibile față de chinolone – 79,46% și 

aminoglicozide – 63,03%, (figura 3.20).  

Din tulpinile din genul Proteus, rezistență mai înaltă față de antibiotice au manifestat 

tulpinile de P. rettgeri, în special față de peniciline – 96,67%, chinolone – 81,90%, cefalosporine 

– 96,26%, aminoglicozide – 71,90%, și invers sensibile față de peneme – 61,54%.   

Tulpinile de S. marcescens se evidențiază printr-o rezistență sporită față de majoritatea 

claselor de antibiotice, în special față de peniciline – 80,00%, cefalosporine – 86,60%, 

cefalosporine II generație – 95,65%, și invers sensibile, față de peneme - 50,00%, aminoglicozide 

– 75,80% și chinolone – 65,30% (figura 3.20). 

Așadar, agenții cauzali ai ISP se deosebesc prin polimorfism etiologic și rezistență sporită 

la antibiotice. Predomină microorganismele gram-pozitive, cu o pondere de 56,78% din total,  

microorganismele gram-negative  constituind – 41,22%. Structura etiologică a ISP variază în 

funcție de profilul secției. Un nivel mai înalt de rezistență la antibiotice manifestă 

microorganismele gram-negative – 61,66%, comparativ cu cele gram-pozitive – 40,25%.  

 

3.3. Structura etiologică și antibioticorezistența comparativă a microorganismelor izolate de 

la pacienții cu ISP tratați în staționar și ambulatoriu. 

În structura etiologică, din totalul de tulpini izolate (n=2237) microorganismele 

grampozitive au constituit 55,28% (n=1774) la pacienții din staționar și 63,34% (n=463) la 

pacienții cu ISP tratați ambulatoriu, microorganismele gramnegative - 43,47% (n=1395) și 31,33% 

(n=229), respectiv, și fungii 1,25% (n=40) și 5,34% (n=39), respectiv (tabelul 3.4).  

Din microorganismele grampozitive, la pacienții tratați în staționar au predominat tulpinile 

de S. epidermidis – 21,53%, față de 21,07% la pacienții tratați ambulatoriu și S. aureus – 17,36% 

- staționar și 15,60% - ambulatoriu. Microorganismele din genul Streptococcus spp., evident 

predomină la pacienții ambulatorii: S. pyogenes – 5,47% la pacienții tratați ambulatoriu și 2,52% 

- la pacienții tratați staționar, S. mutans – 5,88% și 1,34%, S. viridans – 1,64% și 1,34% și 

microorganismele din genul Enterococcus spp. – 12,86% și 10,26%, respectiv  (tabelul 3.4). 

Din rândul microorganismelor gramnegative, de la pacienții tratați în staționar au fost 

izolate mai frecvent tulpini de P. aeruginosa – 7,54%, Klebsiella spp. – 6,54%, Enterobacter spp. 
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– 5,76%, Proteus spp.– 5,00% și Acinetobacter spp. – 3,65%, pe când de la pacienții cu ISP tratați 

ambulatoriu, mai frecvent au fost izolate tulpini de E. coli – 15,73%, Klebsiella spp. – 6,54% și 

Enterobacter spp. – 2,74%.  

 
Tabelul 3.4 Structura etiologică comparativă a infecțiilor septico-purulente la 

pacienții tratați în staționar și ambulatoriu 

 

Fungii au avut o pondere de 1,25% în structura etiologică a agenților cauzali la pacienții 

din staționar și 5,34% la cei tratați ambulatoriu (tabelul 3.4). 

 Microorganismele 
(specia) 

Pacienți staționar Pacienți ambulatoriu 
Nr. tulpini % din total Nr. tulpini % din total 

M
ic

ro
or

ga
ni

sm
e 

gr
am

po
zi

tiv
e S. aureus 557 17,36 114 15,60 

S. epidermidis 691 21,53 154 21,07 
S. haemolyticus 5 0,16 2 0,27 
S. mutans 43 1,34 43 5,88 
S. pyogenes 81 2,52 40 5,47 
S. viridans 43 1,34 12 1,64 
E. faecalis 316 9,85 93 12,72 
E. faecium 13 0,41 1 0,14 
B. alvei 11 0,34 - - 
Alte microorg. 14 0,44 4 0,54 
Total microorg. Gram+ 1774 55,28 463 63,34 

M
ic

ro
or

ga
ni

sm
e 

gr
am

ne
ga

tiv
e 

Acinetobacter sp. 117 3,65 4 0,55 
E. coli 324 10,10 115 15,73 
E. aerogenes 90 2,80 10 1,37 
E. cloacae 95 2,96 10 1,37 
K. oxytoca 26 0,81 4 0,55 
K. pneumoniae 184 5,73 27 3,70 
P. aeruginosa 242 7,54 13 1,78 
C. freundii 52 1,62 3 0,41 
C. diversus 10 0,31 - - 
M. morganii 38 1,18 - - 
P. mirabilis 80 2,49 9 1,23 
P. rettgeri 40 1,25 4 0,55 
P. vulgaris 40 1,25 4 0,55 
P. alcalifaciens 11 0,34 1 0,14 
S. marcescens 30 0,93 4 0,55 
N. perflava 8 0,25 12 1,64 
Alte microorg. 8 0,25 9 1,23 
Total microorg. Gram- 1395 43,47 229 31,33 

Fu
ng

i 

C. albicans 33 1,03 30 4,10 
C. guilliermondii - - 1 0,14 
C. pseudotropicalis 1 0,03 - - 
C. krusei 5 0,16 7 0,96 
C. tropicalis 1 0,03 1 0,14 
Total fungi 40 1,25 39 5,34 

 Total 3209 100,00 731 100,0 
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Fig. 3.21  Structura microorganismelor izolate de la pacienții cu ISP tratați ambulatoriu 
1) Total microorganisme grampozitive; 2) S. epidermidis; 3) S. aureus; 4) E. faecalis; 5) S. mutans; 6) S. pyogenes; 
7) S. viridans; 8) S. haemolyticus; 9)  E. faecium; 10) B. cereus; 11) B. subtilis; 12) M. alvei 13) S. salivarius; 14) Total 
microorganisme gramnegative; 15) E. coli; 16) K. pneumoniae; 17) P. aeruginosa; 18) N. perflava;  19) E. aerogenes; 
20) E. cloacae; 21)  P. mirabilis; 22) P. rettgeri; 23) P. vulgaris; 24) K. oxytoca; 25) S. marcescens; M. morganii; 26) 
Acinetobacter sp.; 27) N. sicca; 28) C. freundii; 29) EHEC; 30) N. flavescens;  C. diversus; 31) N. mucosa;  32) P. 
alcalifaciens; B. cepacia; 33)Total fungi; 34) C. albicans; 35) C. krusei;     36) C. tropicalis; 37) C. guilliermondii; 
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Fig. 3.22 Structura microorganismelor izolate de la pacienții cu ISP tratați în staționar 
1) Total microorganisme grampozitive; 2) S. epidermidis; 3) S. aureus; 4) E. faecalis; 5) S. pyogenes; 6) S. mutans; 7) 
S. viridans; 8) E. faecium; 9) B. alvei; 10) B. megaterium; 11) B. subtilis; 12) S. haemolyticus; 13) S. intermedius; 14) 
S. mitis; 15) B. cereus; 16) B. firmus; 17) B. laterosporus; 18) C. pseudodiphtheriticum; 19) C.pseudotuberculosis; 20) 
Total microorganisme gramnegative; 21) E. coli; 22) P. aeruginosa; 23) K. pneumoniae; 24) Acinetobacter sp.; 25) E. 
cloacae; 26) E. aerogenes; 27) P. mirabilis; 28) C. freundii; 29) P. rettgeri; 30) P. vulgaris; 31) M. morganii; 32) S. 
marcescens; 33) K. oxytoca; 34) P. alcalifaciens; 35) C. diversus; 36) N. perflava; 37) B. cepacia; 38) S. liquefaciens; 
39) P. fluorescens; 40) S. entomophila; 41) S. rubidaea; 42) S. maltophilia; 43) Total fungi; 44) C. albicans; 45) C. 
krusei; 46) C. pseudotropicalis; 47) C. tropicalis;   
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Tabelul 3.5 Antibioticosensibilitatea / rezistența comparativă a microorganismelor izolate 
de la pacienții cu ISP tratați în staționar și ambulatoriu 

 

 *     sensibile; **   rezistente;  
 

Analiza sensibilității / rezistenței tulpinilor izolate față de antibiotice a constatat că din 

totalul probelor de testare (n=23238) a tulpinilor izolate de la pacienții tratați staționar, în 53,64% 

microorganismele date au prezentat rezistență și, invers, sensibilitate în 46,35% probe. Spre 

deosebire de staționar, microorganismele izolate de la pacienții tratați ambulatoriu (n=4926 probe), 

în 41,02% probe microorganismele izolate au prezentat rezistență și în 58,98% – sensibilitate.  

Microorganismele 

Pacienți staționar Pacienți ambulatoriu 
Nr test. 

la 
antib. 

S* R** Nr test. 
la 

antib. 

S R 

% % (95% C.I.) % % (95% C.I.) 

Microorganisme grampozitive 
S. aureus 3435 66,9 33,10 (31,5-34,7) 697 75,47 24,53 (44,4-97,5) 
S. epidermidis 4224 54,64 45,36 (43,9-46,9) 968 62,29 37,71 (34,6-40,9) 
S. haemolyticus 30 63,33 36,67 (19,9-56,1) 13 100,0 0 (0-24,7) 
S. mutans 264 71,21 28,79 (23,4-34,7) 260 71,92 28,08 (22,7-34,0) 
S. pyogenes 491 80,24 19,76 (16,3-23,6) 241 77,59 22,41 (17,3-28,2) 
S. viridans 259 71,43 28,57 (23,2-34,5) 73 71,23 28,77 (18,8-40,6) 
E. faecalis 1747 39,55 60,45 (58,1-62,8) 493 46,86 53,14 (48,6-57,6) 
E. faecium 74 70,27 29,73 (19,7-41,8) 6 100 0 (0-45,9) 
B. alvei 66 53,03 46,97 (34,6-59,7) - - - 
Alte microorg. 89 49,44 50,56 (39,8-61,3) 36 77,80 22,20 (10,1-39,2) 
Total microorg. Gram+ 10679 58,19 41,81 (40,9-42,8) 2787 65,73 34,27 (32,5-36,1) 

Microorganisme gramnegative 
Acinetobacter sp. 1253 12,21 87,79 (85,9-89,6) 42 40,48 59,52 (43,3-74,4) 
E. coli 3073 48,45 51,55 (49,8-53,3) 1058 54,25 45,75 (42,7-48,8) 
E. aerogenes 729 29,36 70,64 (67,2-73,9) 81 55,56 44,44 (33,4-55,9) 
E. cloacae 741 38,06 61,94 (58,3-65,5) 74 66,22 33,78 (23,2-45,7) 
K. oxytoca 234 36,75 63,25 (56,7-69,4) 35 65,71 34,29 (19,1-52,2) 
K. pneumoniae 1702 24,15 75,85 (73,7-77,9) 249 43,78 56,22 (49,8-62,5) 
P. aeruginosa 1885 40,21 59,79 (57,5-62,0) 100 47,0 53,00 (42,8-63,1) 
C. freundii 408 52,94 47,06 (42,1-52,0) 27 25,90 74,10 (53,7-88,9) 
C. diversus 96 53,13 46,88 (36,6-57,3) - - - 
M. morganii 299 53,51 46,49 (40,7-52,3) - - - 
P. mirabilis 781 33,8 66,20 (62,8-69,5) 74 51,35 48,65 (36,9-60,6) 
P. rettgeri 370 15,95 84,05 (79,9-87,6) 28 25,0 75,0 (55,1-89,3) 
P. vulgaris 355 51,55 48,45 (43,1-53,8) 30 40,0 60,0 (40,6-77,3) 
P. alcalifaciens 105 6,67 93,33 (86,8-97,3) 11 9,10 90,90 (58,7-99,8) 
S. marcescens 227 40,97 59,03 (52,3-65,5) 30 50,0 50,0 (31,3-68,7) 
N. perflava 36 50,0 50,0 (33,0-67,1) 55 56,36 43,64 (30,3-57,7) 
Alte microorg. 57 61,40 38,60 (26,0-52,4) 41 58,54 41,46 (26,3-57,9) 
Total microorg. Gram- 12351 36,26 63,74 (62,9-64,6) 1935 51,63 48,37 (46,1-50,6) 

Fungi 
C. albicans 169 36,69 63,31 (55,7-70,6) 157 32,48 67,52 (59,6-74,8) 
C. guilliermondii - - - 5 40,00 60,00 (14,7-94,7) 
C. pseudotropicalis 5 20,00 80,00 (28,4-99,5) - - - 
C. krusei 28 50,00 50,00 (30,7-69,4) 37 45,95 54,05 (36,9-70,5) 
C. tropicalis 6 - 100,0 (54,1-100,0) 5 80,00 20,00 (0,5-71,6) 
Total fungi 208 37,02 62,98 (56,0-69,6) 204 36,27 63,73 (56,7-70,3) 
Total 23238 46,35 53,65 (53,0-54,3) 4926 58,97 41,03 (39,6-42,4) 
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Așadar, rezistența generală a microorganismelor izolate de la pacienții din staționar, este 

mult mai înaltă față de cele din ambulatoriu, și este confirmată statistic (t=16,32, p<0,05).   

Microorganismele grampozitive izolate de la pacienții cu ISP din staționar s-au dovedit a 

fi sensibile în 58,19% și rezistente în 41,81% spre deosebire de microorganismele izolate de la 

pacienții cu ISP tratați ambulatoriu, în 65,75% sensibile și în 34,25% - rezistente (t=7,43, p<0,05) 

(tabelul 3.5). 

Microorganismele gramnegative izolate de la pacienții din staționar, de asemenea s-au 

dovedit a fi mult mai rezistente față de antibiotice în comparație cu cele izolate de la pacienții 

ambulatorii: 63,74% și 48,37%, respectiv, diferența fiind veridică statistic (t=12,64, p<0,05). 

Fungii au avut practic același nivel de rezistență – 62,98% la pacienții tratați în staționar și 63,73% 

la cei din ambulatoriu, diferența nefiind veridică statistic (t=0,15, p>0,05). 

Și la nivel de specii s-a constatat o diferență semnificativă de rezistență / sensibilitate a 

agenților cauzali izolați de la pacienții tratați staționar sau ambulatoriu.  De exemplu, tulpinile de 

S. aureus, izolate de la pacienții tratați staționar, s-au dovedit a fi sensibile în 66,90% și, invers, 

rezistente în 33,10%, spre deosebire de cele izolate de la pacienții ambulatorii - 75,47% sensibile 

și numai 24,53% rezistente (t=4,71, p<0,05).  

Tulpinile de S. epidermidis izolate de la pacienții tratați în staționar, s-au dovedit a fi 

rezistente în 45,36% și sensibile în 54,64%, pe când tulpinile de S. epidermidis izolate de la 
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Fig. 3.23. Antibioticosensibilitatea / rezistența comparativă a microorganismelor izolate de la 
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pacienții tratați ambulatoriu au manifestat rezistență în 37,71% și sensibilitate în 62,29% probe 

(t=4,41, p<0,05). 

 Nivelul de rezistență al tulpinilor de S. mutans a fost practic același și mic la ambele 

categorii de pacienți – 28,79% la cei tratați în staționar și 28,08% la cei din ambulatoriu, diferența 

nefiind veridică statistic (t=0,18, p>0,05). 

În staționar, tulpinile de S. pyogenes (n=81) s-au dovedit a fi sensibile în 394 (80,24%) 

probe și rezistente în 97 (19,76%) probe. Deși tulpinile de S. pyogenes (n=40), izolate din 

ambulatoriu, s-au dovedit a fi mai rezistente (22,41%) cu 2,76%, însă acest rezultat e 

nesemnificativ statistic (t=0,38, p˃0,05).  

De asemenea și la tulpinile de S. viridans  nu s-a observat o diferență semnificativă cu 

privire la nivelul de sensibilitate/rezistență – 71,43% sensibile și 28,57% rezistente – tulpinile 

izolate de pacienții tratați în staționar și 71,23% sensibile și 28,77% la cei tratați ambulatoriu 

(t=0,03, p>0,05). 

Tulpinile de E. faecalis au fost cele mai rezistente din grupul microorganismelor 

grampozitive, 60,45% la pacienții tratați în staționar și 53,14% la cei tratați ambulatoriu (t=2,88, 

p<0,05). 

Tulpinile de E. faecium izolate de la pacienții tratați în staționar s-au dovedit a fi rezistente 

în 29,73% din probe, pe când cele izolate de la pacienții ambulatorii n-au manifestat rezistență.  

Tulpinile de Acinetobacter spp., izolate din staționar au fost rezistente în 87,79% probe și 

sensibile în doar 12,21%, iar cele izolate din ambulatoriu s-au dovedit a fi rezistente în 59,52% și 

sensibile în 40,48% probe, rezultatul fiind semnificativ statistic (t=3,70, p<0,05) (tabelul 3.5).  

Tulpinile de E. coli izolate din staționar au manifestat rezistență în 1548 probe (51,55%), 

iar cele din ambulatoriu (n=115) în 484 probe (45,75%), mai puțin rezistente cu 5,8%, rezultat care 

s-a dovedit a fi semnificativ statistic (t=3,26, p<0,05). 

Tulpinile de E. aerogenes izolate în staționar au fost rezistente în 70,64% probe și sensibile 

în 29,36%, iar tulpinile de E. aerogenes izolate de la pacienții ambulatorii au fost cu 26,02% mai 

puțin rezistente, diferența având semnificație statistică (t=4,53, p<0,05).  

Un nivel de rezistență înalt s-a înregistrat și la tulpinile de E. cloacae, în special la cele de 

la pacienții din staționar – 61,94% comparativ cu 33,78% la cei din ambulatoriu (t=4,87, p<0,05) 

Deși tulpinile de K. oxytoca izolate de la pacienții din staționar au fost rezistente în 63,25%,  

cele de la pacienții tratați ambulatoriu în doar 34,29% (t=3,36, p<0,05).  

Tulpinile de K. pneumoniae, izolate din staționar au fost rezistente în 75,85% probe și 

sensibile în 24,15% probe, pe când cele izolate de la pacienții ambulatorii au manifestat rezistență 

în 56,22% probe, și invers sensibilitate în 43,78% probe (t=5,92, p<0,05). 

74 
 



În staționar, tulpinile de P. aeruginosa s-au dovedit a fi rezistente în 59,79% din probe , 

iar cele din ambulatoriu în 53,0%, însă această diferență s-a dovedit a fi nesemnificativă statistic 

(t=0,96, p˃0,05).  

Dacă tulpinile de C. freundii izolate de la pacienții tratați în staționar au fost rezistente în 

47,06%, însă cele izolate de la pacienții tratați ambulatoriu au fost rezistente în 74,10% (t=3,02, 

p<0,05), dar numărul de probe a fost mult mai mic la ele. 

Tulpinile de P. mirabilis, din staționar au manifestat rezistență în 66,20% și sensibilitate în  

33,80% probe, iar cele din ambulatoriu în 48,65% și 51,35% respectiv (t=2,90, p<0,05) (tab. 3.5). 

Nivelul de rezistență al tulpinilor de P. rettgeri a fost practic același la ambele loturi de 

pacienți, 84,05% la cei din staționar și 75,0% la cei din ambulatoriu, dar diferența nu a fost veridică 

statistic (t=1,05, p>0,05). 

Deși tulpinile de P. vulgaris au fost rezistente în 48,45% din probe la pacienții tratați în 

staționar și în 60,0% la cei tratați ambulatoriu, diferența a fost neveridică statistic (t=1,23, p>0,05).  

Nivelul de rezistență a fost destul de înalt la tulpinile de P. alcalifaciens izolate de la 

ambele categorii de pacienți – 93,33% din staționar și 90,90% din ambulatoriu, diferența nu a fost 

veridică statistic (t=0,25, p>0,05). 

Analiza sensibilității / polirezistenței tulpinilor izolate de la pacienții tratați în staționar a 

constatat că în general 39,26% din ele au fost rezistente la 1-5 antibiotice, 28,45% la 6-10 antibio- 

tice, 21,87% la 11-32 antibiotice și doar 10,40% sensibile la toate antibioticele testate (tabelul 3.6). 

 
Tabelul 3.6 Clasificarea tulpinilor de microorganisme izolate de la pacienții cu ISP în 

funcție de locația tratamentului (V. Prisacari, E. Leu, 2009) 
 

Locația Indicele 

Se
ns

ib
ile

 la
 

to
at

e 
 

an
tib

io
tic

el
e Tulpini rezistente la:   Total  

1-5 
antibiotice

  

6-10 
antibiotice

  

11-32 
antibiotice

  

 

Ambulatoriu 
abs.  99 539 63 30 731 

%  13,54 73,73 8,61 4,10 100 

Staționar 
abs.  334 1260 913 702 3209 

%  10,40 39,26 28,45 21,87 100 

 Clasificarea 
tulpinilor 

habituale
  

habituale potențial-
spitalicești 

spitalicești
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Astfel că 49,66% din tulpini pot fi clasificate ca habituale, 28,45% ca potențial-spitalicești și 

21,87% ca spitalicești.  

 

 

 

 

 

 

                    

 

 

Spre deosebire, tulpinile izolate de la pacienții tratați ambulatoriu, 73,73% din ele au fost 

rezistente la 1-5 antibiotice, 8,61% la 6-10 antibiotice și 4,10% la 11-32 antibiotice, iar 13,54% au 

fost sensibile la toate antibioticele (tabelul 3.6). Spre deosebire de tulpinile izolate de la pacienții 

tratați ambulatoriu, 87,27% din tulpini pot fi clasificate ca habituale, 8,61% ca potențial spitalicești 

și doar 4,10% ca spitalicești, ceea ce confirmă faptul că în cadrul staționarului ISPN sunt provocate 

în special de tulpini spitalicești, polirezistente la antibiotice. 

Analiza comparativă a sensibilității / rezistenței tulpinilor izolate de la pacienții cu ISP din 

staționar și ambulatoriu, în relație cu grupul de antibiotice a constatat de asemenea o rezistență 

diferită.  

Microorganismele izolate de la pacienții cu ISP tratați în staționar au prezentat o rezistență 

mai înaltă față de  peniciline în comparație cu cei tratați ambulatoriu – 66,48% și 60,28%, respectiv 

(t=2,75, p<0,05). Rezistență mai înaltă au avut și la cefalosporine  - 81,05% - la pacienții tratați în 

staționar și 69,55% la cei tratați ambulatoriu (t=7,03, p<0,05), Nivelul de rezistență la 

aminoglicozide și chinolone, a fost mai înalt la microorganismele izolate de la pacienții tratați în 

staționar, comparativ cu cei tratați ambulatoriu – 39,0% și 41,02%, respectiv, 21,40% și 21,46%, 

respectiv. La lincomicine, macrolide și glicopeptide, nivelul de rezistență al microorganismelor nu 

diferă în funcție de originea lor, care a fost de 40,25%, 46,38% și 49,10%, respectiv la pacienții 

din staționar și 38,80% (t=0,43, p>0,05), 43,50% (t=1,31, p>0,05) și 46,40%(t=0,47, p>0,05), 

respectiv, la pacienții tratați ambulatoriu.  
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Fig. 3.24. Clasificarea tulpinilor de microorganisme izolate de la pacienții cu ISP 
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Tabelul 3.7 Sensibilitatea/rezistența comparativă a tulpinilor de microorganisme izolate de la 
pacienții cu ISP din staționar și ambulatoriu, în funcție de grupul antibioticelor 

 

Atât microorganismele izolate de la pacienții tratați în staționar, cât și la cei tratați 

ambulatoriu, au avut un nivel de rezistență scăzut la peneme, care a fost de 21,12% și 20,90%, 

respectiv (t=0,03, p>0,05). Sensibilitate sporită, aceste microorganisme au manifestat față de  

oxazolidine - 92,90% la pacienții tratați în staționar și 93,30% la cei tratați în ambulatoriu (t=0,22, 

p>0,05). 

Așadar, structura etiologică în ISP este mai variată la pacienții cu tratament în  staționar - 

44 specii de microorganisme, comparativ cu 33 specii izolate de la pacienții tratați ambulatoriu. 

De asemenea, și antibioticorezistența microorganismelor izolate de la pacienții din staționar este  

mai pronunțată comparativ cu aceeași la cele comunitare, diferența fiind confirmată statistic 

(t=16,33, p<0,05).  

 

 

 

 

 

Grupul 
antibioticelor 

Pacienți staționar Pacienți ambulatoriu 
Total 
probe 

S R Total 
probe 

S R 
% % (95% CI) % % (95% CI) 

Peniciline 2700 33,52 66,48 (64,66-68,26) 564 39,72 60,28 (56,11-64,35) 
Beta-lactam+Inhib. 701 61,50 38,50 (34,90-42,23) 217 71,00 29,00 (23,10-35,56) 
Cefalosporine I gen. 1925 24,26 75,74 (73,76-77,64) 341 30,80 69,20 (64,01-74,10) 
Cefalosporine II gen. 1258 5,80 94,20 (92,75-95,42) 196 12,24 87,76 (82,33-92,00) 
Cefalosporine III 

 
1762 23,38 76,62 (74,57-78,57) 326 41,40 58,60 (53,03-64,00) 

Cefalosporine IV 
 

269 13,40 86,60 (81,95-90,44) 27 25,90 74,10 (53,72-88,88) 
Total Cefalosporine 5214 18,95 81,05 (79,96-82,10) 890 30,45 69,55 (66,41-72,56) 
Monobactame 182 2,20 97,80 (94,46-99,40) 6 - 100,0 (54,10-100,0) 
Peneme 412 78,88 21,12 (17,27-25,37) 43 79,10 20,90 (10,04-36,04) 
Aminoglicozide 4254 61,00 39,00 (37,52-40,48) 640 78,60 21,40 (18,30-24,80) 
Chinolone 4522 58,98 41,02 (39,58-42,47) 1137 78,54 21,46 (19,10-23,96) 
Lincomicine 1195 59,75 40,25 (37,45-43,10) 268 61,20 38,80 (32,94-44,92) 
Macrolide 2665 53,62 46,38 (44,47-48,30) 637 56,50 43,50 (39,60-47,43) 
Nitrofurane 71 36,62 63,38 (51,10-74,50) 39 43,60 56,40 (39,62-72,18) 
Oxazolidine 42 92,90 7,20 (1,50-19,50) 89 93,30 6,70 (2,51-14,10) 
Glicopeptide 405 50,90 49,10 (44,16-54,11) 95 53,70 46,40 (36,02-56,85) 
Phenicols 652 55,10 44,90 (41,10-48,84) 94 81,90 18,10 (10,90-27,37) 
Tetracicline 15 33,30 66,70 (38,38-88,17) 3 - 100,0 (29,24-100,0) 
Antifungice 208 37,01 62,98 (56,03-69,55) 204 36,27 63,73 (56,72-70,33) 
Total 23238 46,34 53,65 (53,01-54,30) 4926 58,97 41,03 (39,64-42,41) 
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3.4. Concluzii la Capitolul 3 

1. Implementarea în cadrul laboratorului microbiologic al programului computerizat WHONET 

ne-a  permis de a crea baza de date cu privire la microorganismele identificate, rezistența/ 

sensibilitatea lor la antibiotice. Cu ajutorul funcției BacLink integrată în programul WHONET 

a fost posibilă importarea și conversia datelor privind microorganismele izolate și nivelul lor 

de rezistență / sensibilitate la antibiotice, rezultate din analizatorul microbiologic automatizat 

VITEK 2 Compact.  

2. În rezultatul integrării funcțiilor a fost posibilă efectuarea analizei separată a datelor obținute 

prin sistemul informațional WHONET, cât și analiza combinată a datelor obținute cu metoda 

clasică și analizatorul automatizat VITEK 2 Compact, dar și analiza comparativă a datelor 

obținute în perioade diferite pentru a urmări evoluția antibioticorezistenței microbiene în 

dinamica multianuală. 

3. În rezultat s-a constatat că agenții cauzali ai ISP se deosebesc prin polimorfism etiologic și 

rezistență sporită la antibiotice, cu predominarea microorganismelor gram-pozitive, cu o 

pondere de 56,78% din total,  microorganismele gram-negative  constituind – 41,22%. De 

asemenea am constatat că și structura etiologică a ISP variază în funcție de profilul secției. Un 

nivel mai înalt de rezistență la antibiotice am înregistrat la microorganismele gram-negative – 

61,66%, comparativ cu cele gram-pozitive – 40,25%.  

4. S-a constatat, totodată, că la pacienții cu tratament în  staționar, structura etiologică în ISP este 

mai variată - 44 specii de microorganisme, comparativ cu 33 specii izolate de la pacienții tratați 

ambulatoriu. Antibioticorezistența microorganismelor izolate de la pacienții din staționar este  

mai pronunțată comparativ cu aceeași la cele comunitare, diferența fiind confirmată statistic 

(t=16,33, p<0,05).  
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4. ANALIZA ANTIBIOREZISTENȚEI MICROORGANISMELOR IZOLATE DE LA 
PACIENȚII CU ISP ÎN FUNCȚIE DE METODA DE TESTARE ȘI EVOLUȚIA ÎN 

DINAMICA MULTIANUALĂ  

4.1.  Caracteristica comparativă a antibioticorezistenței/sensibilității microorganismelor 
izolate de la pacienții cu ISP testate prin metoda clasică și sistemul automatizat VITEK 2 
Compact, cu utilizarea programului WHONET. 

Pe parcursul anului 2013 prin metoda clasică (disc-difuzimetrică) de la pacienții cu ISP 

internați în cadrul IMSP IMU au fost identificate 1946 tulpini de microorganisme, inclusiv 910 

tulpini de microorganisme gram-pozitive (46,76%), 995 tulpini (51,13%) de microorganisme 

gram-negative și 41 tulpini (2,11%) de fungi, iar 1057 tulpini au fost identificate cu ajutorul 

sistemului automatizat VITEK 2 Compact (V2C), inclusiv - 333 tulpini (31,50%) de 

microorganisme gram-pozitive și 724 tulpini (68,50%) de microorganisme gram-negative. 

Metoda automatizată s-a dovedit a fi mai sensibilă privitor la determinarea speciilor de 

microorganisme. Dacă prin metoda clasică au fost detectate 52 specii de microorganisme, atunci 

prin sistemul V2C au fost determinate 76 specii de microorganisme – agenți cauzali în infecțiile 

septico-purulente (tabelul 4.1, figura 4.1, 4.2). 

 Microorganismele gram-pozitive identificate cu ajutorul sistemului V2C aparțin la 30 

specii, spre deosebire de 19 specii identificate cu metoda disc-difuzimetrică. Cele mai frecvent 

izolate microorganisme gram-pozitive au fost S. aureus, cu o pondere de 14,34% izolate prin 

metoda clasică și 13,43% izolate cu ajutorul sistemului V2C, urmate de S. epidermidis cu 12,33% 

și 5,20% respectiv, E. faecalis –7,25% și 2,46% respectiv, S. pyogenes – 6,73%, S. haemolyticus 

– 2,06% și 2,55% respectiv, E. faecium – 1,40% și 0,47%, S. viridans (S. mitis, S. mutans, S. 

salivarius) – 1,23% și 0,57% și Bacillus sp. – 0,77%. „Alte specii” de microorganisme gram-

pozitive izolate au fost: S. saprophyticus, K. rosea, Corynebacterium xerosis și 

pseudodiphtheriticum, cu o pondere de 0,41%, iar cu sistemul V2C, adițional la microorganismele 

enumerate mai sus, au fost izolate și specii ca S. lugdunensis, S. warneri, S. simulans, S. 

auricularis, S. chromogenes, S. intermedius, S. dysgalactiae, S. pleomorphus, S. pneumoniae, S. 

uberis, K. kristinae, M. luteus, R. mucilaginosus, A. otitidis, Gemella sp., cu o pondere de 3,22%. 

 Din microorganismele gram-negative, mai frecvent au fost izolate P. aeruginosa – 13,16%  

cu ajutorul metodei clasice și 15,42% cu sistemul V2C,  E. coli – 11,05% și 12,02% respectiv, 

Acinetobacter spp. – 8,38% și 9,00% respectiv, K. pneumoniae – 6,12% și 8,42% respectiv, P. 

mirabilis – 5,14% și 6,43% respectiv, E. aerogenes – 3,70% și 0,66% respectiv, E. cloacae – 0,82% 

și 7,00% respectiv, P. vulgaris - 0,57% și 0,76% respectiv, Serratia sp.- 0,51% și 0,95% respectiv, 

C. freundii – 0,46% și 1,14% respectiv, și alte specii (tabelul 4.1). „Alte specii” de microorganisme 

gram-negative izolate cu ajutorul metodei manuale au fost: Neisseria sp. (elongata, perflava și 
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flavescens), C. braakii, C. diversus, M. catarrhalis, P. stutzeri, Salmonella sp., S. maltophilia, S. 

thalpophilum, A. odorans, P. alcalifaciens, cu pondere de 0,77%.  

Tabelul 4.1. Structura etiologică comparativă a infecțiilor septico-purulente testate prin metoda 
clasică și sistemul automatizat VITEK 2 Compact 

 

Grupul „Alte microorganisme” identificate cu ajutorul sistemului V2C, e mult mai variat, 

și a inclus un număr mai mare de specii ca: E. gergoviae, E. cancerogenus, C. braakii, P. rettgeri,  

 Microorganismele (specia) Metoda manuală VITEK 2 Compact 
Nr. 

tulpini 
% din 
total 

Nr. 
tulpini 

% din 
total 

M
ic

ro
or

ga
ni

sm
e 

gr
am

-p
oz

iti
ve

 

S. aureus  279 14,34 142 13,43 
S. epidermidis 240 12,33 55 5,20 
S. haemolyticus 40 2,06 27 2,55 
Staphylococcus, coagulase negative - - 13 1,23 
S. sciuri - - 6 0,57 
S. pyogenes 131 6,73 - - 
S. viridans 24 1,23 6 0,57 
S. agalactiae 5 0,26 11 1,04 
E. faecalis 141 7,25 26 2,46 
E. faecium 27 1,40 5 0,47 
Enterococcus sp. - - 8 0,76 
Bacillus sp. 15 0,77 - - 
Alte microorg.  8 0,41 34 3,22 
Total microorg. Gram+ 910 46,76 333 31,50 

M
ic

ro
or

ga
ni

sm
e 

gr
am

-n
eg

at
iv

e 

Acinetobacter sp. 163 8,38 95 9,00 
P. aeruginosa 256 13,16 163 15,42 
E. coli 215 11,05 127 12,02 
E. aerogenes 72 3,70 7 0,66 
E. cloacae 16 0,82 74 7,00 
K. pneumoniae  119 6,12 89 8,42 
K. oxytoca 4 0,21 17 1,61 
C. freundii 9 0,46 12 1,14 
P. mirabilis 100 5,14 68 6,43 
P. vulgaris 11 0,57 8 0,76 
Serratia sp. 10 0,51 10 0,95 
M. morganii 5 0,26 7 0,66 
Alte microorg.  15 0,77 47 4,45 
Total microorg. Gram- 995 51,13 724 68,50 

Fu
ng

i 

C. albicans 28 1,44 - - 
C. krusei 5 0,26 - - 
C. tropicalis 4 9,76 - - 
C. glabrata 3 0,15 - - 
C. pseudotropicalis 1 0,05 - - 
Total fungi 41 2,11 - - 

 Total  1946 100,0 1057 100,0 
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Fig. 4.1. Structura microorganismelor izolate cu ajutorul metodei manuale de la pacienții cu ISP 
 

1) Total microorganisme grampozitive; 2) S. aureus; 3) S. epidermidis; 4) E. faecalis; 5) S. pyogenes 6) S. haemolyticus; 7) E. 
faecium; 8) S. viridans; 9) P. alvei; 10) S. mitis; 11) S. agalactiae; 12) S.  mutans; 13) B. sphaericus; 14) C. pseudodiphtheriticum; 
15) S. saprophyticus; 16) B. megaterium; 17) S. salivarius; 18) K. rosea; 19) Bacillus sp.; 20) C. xerosis; 21) Total microorganisme 
gramnegative; 22) P. aeruginosa; 23) E. coli; 24) Acinetobacter sp.; 25) K. pneumoniae; 26) P. mirabilis; 27) E. aerogenes; 28) E. 
cloacae; 29) P. vulgaris; 30) C. freundii; 31) S. marcescens; 32) A. baumannii; 33) M. morganii; 34) K. oxytoca; 35) C. braakii; 
36) C. diversus; 37) M. catarrhalis; 38) P. stutzeri; 39) S. Enteritidis; 40) Salmonella sp.; 41)S. fonticola; 42) S. maltophilia; 43) 
S. thalpophilum; 44) N. elongata; 45) A. odorans; 46) P. alcalifaciens; 47) N. perflava; 48) N. flavescens; 49) Fungi; 50) C. albicans; 
51) C. krusei; 52) C. tropicalis; 53) C. glabrata; 54) C. pseudotropicalis. 
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Fig. 4.2. Structura microorganismelor izolate cu ajutorul sistemului V2C de la pacienții cu ISP 
1) Total microorganisme grampozitive; 2) S. aureus; 3) S. epidermidis; 4) E. faecalis; 5) S. haemolyticus; 6) Staphylococcus, 
coagulase negative; 7) S. agalactiae; 8) K. kristinae; 9) Enterococcus sp.; 10) S. mitis; 11) S. hominis; 12) S. sciuri ss. lentus; 
13) E. faecium; 14) S. pneumoniae; 15) S. simulans; 16) S. intermedius; 17) S. lugdunensis; 18) S. warneri; 19) S. 
pleomorphus; 20) K. rosea; 21) S. auricularis; 22) S. chromogenes; 23) S. saprophyticus; 24) S. sciuri ss. sciuri; 25) S. 
dysgalactiae; 26) S. uberis; 27) E. gallinarum; 28)  M. luteus; 29) R. mucilaginosus; 30) A. otitidis; 31) Gemella sp.; 32) Total 
microorganisme gramnegative; 33) P. aeruginosa; 34) E. coli; 35) A. baumannii; 36) K. pneumoniae; 37) E. cloacae; 38) P. 
mirabilis; 39) K. oxytoca; 40) C. freundii; 41) P. vulgaris; 42) S. marcescens; 43) E. aerogenes; 44) M. morganii; 45) 
Salmonella enterica ss. diarizonae; 46) C. braakii; 47) K. pneumoniae ss. ozaenae; 48) S. paucimobilis; 49) Non-fermenting 
gram negative rods; 50) P. putida; 51) P. agglomerans; 52) Pantoea sp.; 53) R. ornitholytica; 54) R. planticola; 55) S. fonticola; 
56) S. putrefaciens; 57) S. maltophilia; 58) A. hydrophila; 59) A. calcoaceticus; 60) A. lwoffii; 61) E. gergoviae; 62) E. 
cancerogenus; 63) M. morganii ss. sibonii; 64) P. rettgeri; 65) P. stuartii; 66) P. mendocina; 67) P. pseudoalcaligenes; 68) S. 
enterica ss. arizonae; 69) S. enterica ss. enterica; 70) S. Enteritidis; 71) Salmonella sp.; 72) S. alga; 73) S. sonnei; 74) H. alvei; 
75) A. caviae; 76) A. sobria; 77) A. veronii; 78) C. luteola;  
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P. stuartii, Pseudomonas sp. (mendocina, pseudoalcaligenes, putida), P. agglomerans, S. putrefa-

ciens, S. sonnei, S. paucimobilis, S. maltophilia, H alvei, Aeromonas sp. (caviae, hydropila, sobria) 

C. luteola, M. morganii ss. sibonii, Pantoea sp., S. alga, A. veronii, microorganisme gram-negative 

nefermentative, cu o pondere de 3,78%  (tabelul 4.1). 

 
 Spectrul mai larg de specii de microorganisme, atât gram-pozitive, cât și gram-negative, 

izolate prin sistemul automatizat, se datorează faptului că sistemul V2C dispune de mai multe teste 

biochimice, care permit o identificare mult mai  corectă și detaliată a microorganismelor, nu doar 

la nivel de gen, dar și la nivel de specie, ceea ce e uneori e foarte greu de realizat cu metoda clasică. 

 Analiza sensibilității /rezistenței tulpinilor izolate față de antibiotice determinată prin 

metoda clasică și sistemul V2C a constatat atât legități comune, cât și particularități. Din totalul 

probelor de testare (n=20947) a tulpinilor izolate prin metoda manuală, în 45,90% 

microorganismele date s-au dovedit a fi rezistente și în 54,10% - sensibile la antibiotice. Spre 

deosebire, microorganismele testate prin sistemul V2C s-au dovedit a fi rezistente la antibiotice în 

46,80% și sensibile - 53,20%, însă diferența nu e veridică statistic (t=1,71, p>0,05) (tabelul 4.2).  

 Microorganismele gram-pozitive testate manual au fost sensibile în 66,72% și rezistente în 

33,28% și cele testate cu sistemul V2C sensibile în 73,50% și rezistente în 26,50 % (t=8,29, 

p<0,05). 

Spre deosebire, microorganismele gram-negative au fost mult mai rezistente la antibiotice 

comparativ cu cele gram-pozitive. Cele testate cu metoda clasică au fost sensibile în 42,33% și 
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rezistente în 57,67%, iar cu sistemul V2C sensibile în 45,40% și rezistente în 54,60% (t=4,60, 

p<0,05) (tabelul 4.2).  

Analiza sensibilității /rezistenței la antibiotice la nivel de specii de asemenea a evidențiat  

o rezistență mai înaltă în cazul microorganismele gram-pozitive testate manual în comparație cu 

cele testate prin sistemul V2C, cu unele excepții. 

Tabelul 4.2. Antibioticosensibilitatea / rezistența comparativă a microorganismelor izolate 

de la pacienții cu ISP, cu ajutorul metodei clasice și a sistemului V2C 

 

Microorganismele (specia) 
Metoda manuală VITEK 2 Compact 

Nr. test. 
 la antib. 

S R Nr. test. 
la antib. 

S R 
% % (95% C.I.) % % (95% C.I.) 

Microorganisme gram-pozitive 
S. aureus  3173 75,13 24,87 (23,4-26,4) 2175 86,20 13,80 (12,4-15,3) 
S. epidermidis 2862 58,60 41,40 (39,6-43,2) 838 64,56 35,44 (32,2-38,8) 
S. haemolyticus 473 48,20 51,80 (47,2-56,4) 405 58,30 41,70 (36,9-46,7) 
Staph. coag. neg. - - - 168 42,86 57,14 (49,3-64,7) 
S. sciuri - - - 92 54,40 45,60 (35,2-56,4) 
S. pyogenes 1541 88,25 11,75 (10,2-13,5) - - - 
S. viridans 284  60,56 39,44 (33,7-45,4) - - - 
S. agalactiae 60 90,00 10,00 (3,6-20,5) 86 86,10 13,90 (7,4-23,1) 
E. faecalis 1150 40,96 59,04 (56,1-61,9) 289 43,60 56,40 (50,5-62,2) 
E. faecium 214 73,36 26,64 (20,8-33,1) 58 43,10 56,90 (43,2-69,8) 
Enterococcus sp. - - - 84 64,30 35,70 (25,6-46,7) 
Bacillus sp. 96 67,70 32,30 (23,1-42,6) - - - 
Alte microorg.  68 76,47 23,53 (14,1-35,4) 182 89,56 15,44 (6,4-15,8) 
Total microorg. Gram+ 9921 66,72 33,28 (323-34,2) 4377 73,50 26,50 (25,2-27,9) 

Microorganisme gram-negative 
Acinetobacter sp. 1919 20,90 79,10 (77,1-80,8) 1326 12,30 87,60 (85,7-89,3) 
P. aeruginosa 2353 42,50 57,50 (55,5-59,5) 2601 28,20 71,80 (70,1-73,5) 
E. coli 2563 59,77 40,23 (38,3-42,2) 2158 69,60 30,40 (28,4-32,3) 
E. aerogenes 778 44,50 55,50 (51,9-59,1) 105 77,14 22,86 (15,2-32,1) 
E. cloacae 169 63,30 36,60 (29,4-44,4) 1110 59,10 40,90 (38,0-43,9) 
K. pneumoniae  1364 30,80 69,20 (66,7-71,7) 1511 36,70 63,30 (60,8-65,7) 
K. oxytoca 46 45,65 54,35 (39,0-69,1) 289 76,80 23,20 (18,4-28,5) 
C. freundii 97 65,98 34,02 (24,7-44,3) 180 75,00 25,00 (18,9-32,0) 
P. mirabilis 1063 34,34 65,66 (62,7-68,5) 1153 38,90 61,10 (58,2-63,9) 
P. vulgaris 111 74,77 25,23 (17,5-34,4) 136 74,26 25,74 (18,6-34,0) 
Serratia sp. 109 73,40 26,60 (18,6-35,9) 150 63,30 36,70 (29,0-45,0) 
M. morganii 48 75,00 25,00 (13,6-39,6) 119 69,80 30,20 (22,2-39,3) 
Alte microorg.  160 68,88 33,12 (25,9-41,0) 520 72,90 27,10 (23,3-31,1) 
Total microorg. Gram- 10780 42,33 57,67 (56,7-58,6) 11358 45,40  54,60 (53,7-55,5) 

Fungi 
C. albicans 168 63,70 36,30 (29,0-43,7) - - - 
C. krusei 30 26,70 73,30 (54,1-87,3) - - - 
C. tropicalis 24 62,50 37,50 (18,8-57,3) - - - 
C. glabrata 18 38,90 61,10 (35,7-81,6) - - - 
C. pseudotropicalis 6 66,70 33,30 (4,3-71,6) - - - 
Total fungi 246 57,30 42,70 (36,4-48,9) - - - 
Total  20947 54,10 45,90 (45,2-46,6) 15735 53,20 46,80 (46,0-47,6) 
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Deși numărul de antibiotice față de care au fost testate microorganismele cu metoda 

manuală este mai mare, numărul de probe de testare la antibiotice diferă semnificativ, pe când cu 

sistemul VITEK 2 Compact numărul de antibiotice este mai mic, însă majoritatea tulpinilor au fost 

testate la aceleași set de antibiotice. 

Numărul de antibiotice la care au fost testate tulpinile cu ajutorul sistemului V2C e mai 

mic deoarece acest analizator folosește reguli de interpretare a antibioticogramei, care poate 

schimba rezultatul din sensibil în intermediar sau rezistent, sau să deducă rezultatul pentru alte 

antibiotice care nu au fost testate. 

Din microorganismele gram-pozitive, s-au evidențiat câteva grupuri, cu particularități 

specifice privind testarea sensibilității/rezistenței lor la antibiotice: grupul stafilococilor (S. aureus, 

S. epidermidis, S. haemolyticus, S. coagulase negative și S. sciuri), grupul streptococilor (S. 

pyogenes, S. viridans și S. agalactiae) și grupul enterococilor (E. faecalis, E. faecium și 

Enterococcus sp.). 

Din genul Staphylococcus, cele mai rezistente tulpini au fost S. haemolyticus, urmate de 

S. epidermidis și S. aureus. Din genul Streptococcus, deși mai rezistente la antibiotice au fost 

tulpinile de S. viridans, urmate de S. pyogenes și S. agalactiae, un rol mai important în etologia 

ISP l-au avut tulpinile de S. pyogenes. 

Pentru determinarea gradului de sensibilitate/rezistență al tulpinilor din genul 

Staphylococcus cu ajutorul sistemului V2C, din grupul penicilinelor au fost incluse penicilina G 

și oxacilina. Conform regulilor de interpretare a sistemului V2C, tulpinile rezistente la penicilina 

G sunt considerate ca rezistente la toate peniciline. Tulpinile rezistente la oxacilină, din grupul 

penicilinelor, și la cefoxitin, din grupul cefalosporinelor, sunt considerate ca rezistente la toate 

antibioticele β-lactamice.  

Astfel că, din tulpinile de S. aureus testate cu ajutorul sistemului V2C, 80,30% au fost 

rezistente față de penicilina G, și 19,0% au fost rezistente față de oxacilină (MRSA) și cefoxitin, 

respectiv. Spre deosebire, cu metoda manuală la penicilina G au fost testate doar 10 tulpini, toate 

dovedindu-se rezistente. Din tulpinile testate cu metoda manuală la oxacilină, 24,80% au fost 

MRSA, diferența nefiind veridică statistic (t=1,37, p>0,05). Spre deosebire, aceste tulpini nu au 

fost testate la cefoxitin, însă au fost testate la alte cefalosporine, nivelul de rezistență fiind de 

41,41% (fig. 4.4).  

Sistemul V2C a permis și testarea tulpinilor cu privire la prezența enzimei responsabile de  

rezistență inductibilă la clindamicină, care determină rezistența la macrolidele cu 14C și 15C atomi 

de carbon, rămânând sensibile doar la macrolidele cu 16C, lincomicine și ketolide, fiind depistate 

4 tulpini producătoare de această enzimă. Testarea manuală a tulpinilor pentru prezența acestei 
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enzime nu a fost efectuată. La 17 tulpini a fost identificat fenotipul MLSB constitutiv, care este cea 

mai frecventă formă de rezistență la tulpinile MRSA, ceea ce determină rezistență încrucișată la 

toate macrolidele cu 14-16 atomi de carbon, lincomicine, ketolide și streptogramine.    

La peneme au fost testate un număr mic de tulpini, atât cu metoda manuală, cât și cu 

sistemul V2C. Dacă din cele 5 tulpini testate cu metoda manuală nu au fost depistate tulpini 

rezistente, atunci din 15 tulpini testate cu sistemul V2C, 73,30% au fost sensibile iar 26,70% s-au 

dovedit a fi rezistente. 

 

 

 

Rezistența tulpinilor de S. aureus la linezolid, glicopeptide și tigeciclină este extrem de 

rară, toate tulpinile testate cu sistemul V2C față de aceste antibiotice au fost sensibile. Spre 

deosebire, din tulpinile testate cu metoda manuală față de glicopeptide, 6,90% au fost rezistente, 

astfel că aceste tulpini este necesar de a le testa pentru a determina concentrația minimă inhibitoare 

(CMI), pentru confirmarea suspiciunii. Cu sistemul V2C au fost identificate 3 tulpini hVISA, care 

se asociază cu o evoluție nefavorabilă, în special în infecțiile severe. 

Tulpinile testate față de aminoglicozide, chinolone și macrolide au avut practic același 

nivel de rezistență, indiferent de metoda utilizată, fiind de 6,45% cu metoda manuală și 11,30% 

cu sistemul V2C (t=1,63, p>0,05), 11,11% și 13,03% respectiv (t=0,70, p>0,05), 18,90% și 

16,20% respectiv (t=0,72, p>0,05), diferențele nefiind veridice statistic (figura 4.4).   

O altă diferență s-a constatat privitor la rezistența tulpinilor de S. aureus față de 

lincomicine, dacă cele testate cu metoda manuală au manifestat sensibilitate în 75,66% și rezistență 
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Fig. 4.4. Nivelul de rezistență al tulpinilor de S. aureus testate cu sistemul V2C  
și metoda manuală. 

1) penicilina G, 2) oxacilină, 3) cefoxitin, 4) peneme, 5) aminoglicozide, 6) ansamicine, 7) chinolone, 
8) fosfomicine, 9) lincomicine, 10) macrolide, 11) vancomicină. 
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în 24,34%, atunci cele testate cu sistemul V2C au fost sensibile în 85,2% și rezistente în 14,8% 

(t=2,52, p<0,05). 

Sensibilitate mai redusă și rezistență mai înaltă s-a depistat la tulpinile de S. epidermidis. 

Aceste tulpini au fost testate în același mod ca și cele de S. aureus. Față de penicilina G, 87,00% 

din tulpinile testate cu sistemul V2C au fost rezistente, însă cu metoda manuală au fost testate doar 

3 tulpini la acest antibiotic, toate dovedindu-se rezistente. La oxacilină și cefoxitin, au fost 

rezistente câte 60,0% din tulpinile testate cu sistemul V2C. Dar spre deosebire, 48,30% din 

tulpinile testate cu metoda manuală au fost rezistente la oxacilină, însă diferența nu e veridică 

statistic (t=1,58, p>0,05). Altă deosebire este că cu metoda manuală aceste tulpini au fost testate 

la cefalosporine din toate generațiile, cu un nivel de rezistență de 57,57% (figura 4.5).  

 

 

 

Spre deosebire de tulpinile de S. aureus, cele de S. epidermidis au fost mai rezistente la 

macrolide și lincomicine, care a fost de 51,54% și 45,50% respectiv, cu metoda manuală, iar cu 

sistemul V2C a fost de 50,90% (t=0,08, p>0,05) și 44,50% (t=0,12, p>0,05), diferențele însă 

nefiind veridice statistic. Rezistența înaltă la aceste grupe se datorează prezenței enzimelor 

responsabile de rezistență inductibilă la clindamicină și a fenotipului MLSB constitutiv, care au 

fost depistate la 10 și respectiv 12 tulpini testate cu sistemul V2C. 

O rezistență mai mică și sensibilitate mai mare s-a înregistrat la grupele de antibiotice ca 

aminoglicozide, ansamicine și chinolone. Dacă la aminoglicozide nivelul de rezistență e mai înalt 

la tulpinile testate cu metoda automată – 38,20%, comparativ cu metoda manuală – 23,65% 
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Fig. 4.5. Nivelul de rezistență al tulpinilor de S. epidermidis testate cu sistemul V2C  

și metoda manuală. 
1) penicilina G; 2) oxacilină; 3) peneme; 4) aminoglicozide, 5) ansamicine; 6) chinolone; 7) antifolați; 

8) fosfomicine, 9) lincomicine, 10) macrolide, 11) oxazolidine; 12) vancomicină. 
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(t=2,07, p<0,05), atunci nivelul de rezistență la ansamicine și chinolone nu diferă în funcție de 

metoda utilizată – 16,60% și 33,87% respectiv, cu sistemul V2C și 25,40% (t=1,38, p>0,05) și 

38,18% (t=0,60, p>0,05) respectiv, cu metoda automatizată, diferența nefiind veridică statistic. La 

antifolați, fosfomicine și oxazolidine, tulpinile de S. epidermidis au fost testate doar cu analizatorul 

microbiologic, cu o sensibilitate sporită – 89,10%, 74,50% și 94,50% respectiv, și o rezistență 

scăzută la aceste grupe de antibiotice.  

Spre deosebire de grupele enumerate mai sus, la glicopeptide, tulpinile de S. epidermidis 

au manifestat o sensibilitate sporită și o rezistență scăzută, atât cu metoda manuală – 97,90% 

sensibilitate și 2,20% rezistență, cât și cu metoda automatizată – 92,73% sensibilitate și 7,27% 

rezistență, diferența nefiind veridică statistic (t=1,91, p>0,05) (figura 4.5). 

Tulpinile de S. haemolyticus s-au evidențiat prin faptul că au fost cele mai rezistente din 

genul Staphylococcus. Rezistență sporită și sensibilitate scăzută aceste tulpini au manifestat în 

special față de peniciline, cefalosporine, chinolone, macrolide și lincomicine iar sensibilitate 

sporită și rezistență scăzută față de aminoglicozide, ansamicine, antifolați, fosfomicine, 

oxazolidine și tetracicline (figura 4.6).  

 

 

 

Tulpinile testate cu sistemul V2C la penicilina G au avut un nivel de rezistență foarte înalt 

– 88,90%, însă cu metoda manuală a fost testată doar 1 tulpină, care s-a dovedit a fi rezistentă. De 

asemenea și la oxacilină nivelul de rezistență este foarte înalt, atât la tulpinile testate cu sistemul 

V2C (74,10%), cât și cu metoda manuală (60,50%), diferența nefiind veridică statistic (t=1,16, 

p>0,05).  Față de cefoxitin, 74,10% din tulpinile testate cu sistemul V2C au fost rezistente, pe când 
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Fig. 4.6. Nivelul de rezistență al tulpinilor de S. haemolyticus testate cu sistemul  

V2C și metoda manuală. 
1) penicilina G; 2) oxacilină; 3) cefoxitin; 4) total cefalosporine; 5) aminoglicozide; 6) ansamicine; 7) chinolone; 

8) lincomicine; 9) macrolide, 10) oxazolidine; 11) vancomicină; 12) tetracicline 
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cu metoda manuală au fost testate la cefalosporinele din toate generațiile, cu un nivel de rezistență 

destul de înalt – 69,48%.  

 Dacă nivelul de rezistență la chinolone a fost înalt (57,41%) la tulpinile testate cu  sistemul 

V2C, atunci cele testate prin metoda manuală s-au dovedit a fi rezistente în doar 31,71% din probe 

(t=2,60, p<0,05). Față de aminoglicozide, nivelul de rezistență nu diferă în funcție de metoda 

folosită pentru testare: 48,10% cu sistemul V2C și 30,23% cu metoda manuală, diferența nefiind 

veridică statistic (t=1,48, p>0,05). Rezistență înaltă față de macrolide și lincomicine s-a înregistrat 

atât la tulpinile testate cu sistemul V2C – 70,40% și 40,70% respectiv, cât și la cele testate cu 

metoda manuală – 69,57% (t=0,07, p>0,05) și 54,17% (t=1,12, p>0,05) respectiv, diferențele 

nefiind veridice statistic. Cu ajutorul sistemului V2C,  au fost depistate 6 tulpini producătoare de 

enzima responsabilă de rezistență inductibilă la clindamicină și 5 tulpini cu fenotipului MLSB 

constitutiv, ceea ce conferă acestor tulpini o rezistență crescută față de macrolide și lincomicine 

(figura 4.6). 

 Sensibilitatea/rezistența tulpinilor de S. pyogenes și S. viridans a fost apreciată doar cu 

metoda manuală. Aceste tulpini au manifestat o sensibilitate crescută și rezistență scăzută față de 

majoritatea grupelor de antibiotice.  

 Tulpinile de S. sciuri și grupul Staphylococcus coagulase negative (SCN), au fost testate 

doar cu sistemului V2C. Deși numărul de tulpini izolate și testate e mic, ele s-au dovedit a fi destul 

de rezistente la antibiotice. Astfel că tulpinile de S. sciuri au fost mai rezistente în special la 

peniciline (81,82%), macrolide (83,30%), tetracicline (71,43%) iar grupul SCN a avut o rezistență 

mai înaltă la peniciline (77,27%), cefoxitin  – 63,60%, fosfomicine (80,0%) și lincomicine 

(72,70%).  

 Din genul Enterococcus, mai rezistente la antibiotice s-au dovedit a fi tulpinile de E. 

faecalis, urmate de E. faecium și Enterococcus sp. Spre deosebire de alte microorganisme gram-

pozitive, tulpinile din genul Enterococcus au fost rezistente la majoritatea antibioticelor, însă au 

fost observate și diferențe de la o specie la alta. 

 Tulpinile de E. faecalis și E. faecium sunt agenți patogeni importanți ai ISPN și sunt în 

mod natural rezistente la o serie de antibiotice. Dacă nivelul de rezistență al tulpinilor de E. faecalis 

testate cu sistemul V2C față de ampicilină este foarte mic (3,8%), atunci din 9 tulpini testate cu 

metoda manuală – 88,90% au fost rezistente. Însă conform datelor CDC și ECDC rezistența acestor 

tulpini la ampicilină este foarte rar întâlnită, astfel că rezultatul obținut cu metoda manuală nu este 

real, cauza putând fi o eroare de identificare a microorganismelor sau de testare a sensibilității/ 

rezistenței, deoarece rezistența la ampicilină este caracteristică îndeosebi pentru tulpinile de E. 

faecium.  
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Enterococii posedă în mod natural o rezistență de nivel scăzut față de aminoglicozide (la 

doze utilizate clinic) astfel că această grupă de antibiotice poate fi folosită în tratament doar în 

 combinație cu antibiotice inhibitoare a peretelui celular (peniciline sau glicopeptide). Sinergia cu 

β-lactaminele nu este păstrată în cazul unei rezistențe de nivel înalt la aminoglicozide. O deosebire 

esențială față de metoda manuală este că cu sistemul V2C, tulpinile de E. faecalis au fost testate 

cu privire la rezistența de nivel înalt la gentamicină (Gentamicin-High Level) și streptomicină 

(Streptomycin-High Level), care a fost de 88,50% și 76,90% respectiv. Deși din tulpinile testate 

cu metoda manuală la aminoglicozide, 65,52% dintre care au fost rezistente, această cifră nu este 

informativă din cauza mecanismului de rezistență descris mai sus (figura 4.7). 

 

 

 

 

Atât tulpinile testate prin metoda clasică, cât și cele testate cu ajutorul sistemului V2C au 

manifestat o rezistență înaltă la chinolone: 72,55% și 81,48%, respectiv, diferența nefiind veridică 

statistic (t=1,01, p>0,05). De asemenea și la antifolați, lincomicine și macrolide, nivelurile de 

rezistență au fost destul de înalte, variind de la 69,0% până la 100,0% (figura 4.7). 

Și la glicopeptide, tulpinile testate cu metoda manuală au fost mai rezistente (44,60%), 

comparativ cu cele testate cu sistemul V2C – doar 1,92% (t=8,70, p<0,05). Conform datelor CDC 

și ECDC, cel mai frecvent rezistența la glicopeptide se întâlnește la tulpinile de E. faecium, iar la 

tulpinile de E. faecalis este mult mai rar întâlnită, astfel că rezultatul obținut cu metoda manuală 

nu este veridic și poate reprezenta o eroare de identificare sau de testare a sensibilității/rezistenței. 
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Fig. 4.7. Nivelul de rezistență al tulpinilor de E. faecalis testate cu sistemul  

V2C și metoda manuală. 
1) ampicilină; 2) beta-lactam+inhibitor; 3) imipinem; 4) gentamicin-high level; 5) streptomicin-high level; 

 6) aminoglicozide;  7) chinolone; 8) antifolați; 9) fosfomicine; 10) lincomicine; 11) macrolide; 12) oxazolidine;  
13) vancomicină; 14) phenicols; 15) tetracicline 
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Tulpinile de E. faecium au fost testate în același mod ca și cele de E. faecalis, însă prezintă 

unele deosebiri privind nivelul de sensibilitate/rezistență față de cele mai importante antibiotice.  

În special la ampicilină rezistența este foarte înaltă (100,0%) la tulpinile testate cu sistemul 

V2C, dar cu metoda manuală nu a fost utilizat acest antibiotic. 

O deosebire esențială față de metoda manuală este că cu sistemul V2C a fost testat 

sinergismul aminoglicozidelor cu β-lactaminele sau glicopeptide, astfel că 90,0% din cazuri, ele 

s-au dovedit a nu fi sinergice cu aceste grupe de antibiotice, date care sunt în concordanță cu 

rapoartele CDC și ECDC. Deși tulpinile testate cu metoda manuală la aminoglicozide au fost 

sensibile în 80,0% și rezistente în doar 20,0% din probe, aceste date nu sunt relevante din cauza 

mecanismului de rezistență la aminoglicozide descris mai sus.  

 

 

 

Atât tulpinile testate cu metoda manuală, cât și cele testate prin sistemul V2C au manifestat 

o rezistență înaltă față de chinolone: 64,20% și 100,0%, respectiv (t=2,68, p<0,05). Dacă cu 

sistemul V2C nu au fost depistate tulpini rezistente la vancomicină, atunci cu metoda manuală au 

fost depistate doar 2 tulpini rezistente, valoare care se încadrează în limitele valorilor din raportul 

ECDC privind antibioticorezistența microbiană (figura 4.8). 

Doar cu sistemul V2C au fost testate 8 tulpini de Enterococcus sp. care au fost testate în 

același mod ca și tulpinile de E. faecalis și E. faecium, însă au fost observate unele deosebiri 

privind nivelul de sensibilitate/rezistență la antibiotice. Astfel că la ampicilină au fost rezistente 

doar 37,50% din tulpini spre deosebire de celelalte tulpini din genul Enterococcus descrise mai 
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Fig. 4.8. Nivelul de rezistență al tulpinilor de E. faecium testate cu sistemul  

V2C și metoda manuală. 
1) ampicilină; 2) penicilina g; 3) beta-lactam+inhibitor; 4) aminoglicozide high level; 5) aminoglicozide; 

 6) chinolone; 7) clindamicină; 8) lincomicină; 9) macrolide; 10) vancomicină;  
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sus, iar 71,43% din ele și-au păstrat sinergismul aminoglicozidelor cu β-lactamine sau 

glicopeptide. Altă deosebire esențială este că la vancomicină 28,60% din tulpini au fost rezistente. 

Comparativ cu microorganismele gram-pozitive, cele gram-negative s-au dovedit a fi mai 

rezistente la antibiotice, atât cele testate cu metoda manuală, cât și cele testate cu sistemul V2C. 

Rezistență înaltă la antibiotice au manifestat în special microorganismele nefermentative 

(Acinetobacter sp. și P. aeruginosa), dar și microorganisme din familia Enterobacteriaceae, în 

special așa specii ca: K. pneumoniae, P. mirabilis, E. aerogenes și E. coli.  

De exemplu, tulpinile de Acinetobacter sp. s-au evidențiat prin faptul că au avut un nivel 

de rezistență foarte înalt la majoritatea grupelor de antibiotice. Un nivel înalt de rezistență s-a 

înregistrat față de cele mai des utilizate antibiotice în practica medicală, ca peniciline și 

cefalosporinele, care a fost aproape de 100,0% (figura 4.9).  Însă și față de alte grupe de antibiotice, 

aceste tulpini au manifestat o rezistență înaltă și sensibilitate scăzută, cu puține opțiuni pentru 

tratament. Spre exemplu, din aminoglicozide, doar la tobramicină tulpinile date au manifestat o 

rezistență mai scăzută în comparație cu restul antibioticelor din această grupă. Astfel dacă la 

gentamicină, nivelul de rezistență este de peste 90,0%, atunci la tobramicină a fost de 61,90% cu 

metoda manuală și 54,40% cu sistemul V2C (t=1,10, p>0,05). De asemenea și față de chinolone 

aceste tulpini au manifestat o rezistență crescută, în special la ciprofloxacină și levofloxacină, care  
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Fig. 4.9. Nivelul de rezistență al tulpinilor de Acinetobacter spp. testate cu sistemul  
V2C și metoda manuală. 

1) peniciline; 2) beta-lactam+inhibitor; 3) cefazolină; 4) cefalosporine II gen.; 5) cefalosporine III gen.; 
 6) cefalosporine IV gen.; 7) cefalosporine total; 8) monobactame; 9) peneme; 10) aminoglicozide;  

11) ciprofloxacină; 12) levofloxacină; 13) antifolați; 14) fosfomicine; 15) nitrofurane; 16) phenicols; 17) tetracicline 
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a fost de 96,70% și 54,80%, respectiv, la tulpinile testate cu metoda manuală și de 97,90% și 

72,60%, respectiv, cu sistemul V2C. Singurele antibiotice care mai pot fi utilizate pentru 

tratamentul ISP provocate de Acinetobacter spp. sunt penemele, la care au fost rezistente 47,80% 

din tulpinile testate cu metoda manuală și 40,0% cu sistemul V2C (t=0,31, p>0,05). 

Și tulpinile de P. aeruginosa s-au evidențiat printr-o rezistență sporită la majoritatea 

grupelor de antibiotice, atât cele testate cu metoda manuală, cât și cele testate cu sistemul V2C. 

Din grupul penicilinelor, sistemul V2C a utilizat ampicilina și piperacilina, nivel de rezistență fiind 

foarte înalt – 99,40% și 63,30%, respectiv. Însă, spre deosebire, cu metoda manuală, tulpinile au 

fost testate la  ticarcilină, nivelul de rezistență fiind de asemenea foarte înalt – 71,60% (figura 

4.10).  

 

 

 

 

La beta-lactam+inhibitor, tulpinile au fost testate doar cu sistemul V2C, majoritatea 

tulpinilor dovedindu-se a fi rezistente – 98,84%. Un nivel de rezistență înalt s-a înregistrat și la 

cefalosporine, în special la tulpinile testate cu sistemul V2C (79,25%), comparativ cu metoda 

manuală (58,61%). Din grupul cefalosporinelor, cea mai înaltă rezistență la tulpinile testate cu 

sistemul V2C, s-a înregistrat la cefazolină (generația I-a) -  99,40% și cefoxitin (generația a II-a) 
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Fig. 4.10. Nivelul de rezistență al tulpinilor de P. aeruginosa testate cu sistemul  
V2C și metoda manuală. 

1) ampicilină; 2) piperacilină; 3) ticarcilină; 4) beta-lactam+inhibitor; 5) cefalosporine total; 6) cefazolină; 7) cefoxitin; 8) 
cefoperazone; 9) ceftazidime; 10) cefaclor; 10) ceftriaxone; 11) cefalosporine IV gen.; 12) monobactame; 13) peneme; 14) 

aminoglicozide; 15) chinolone; 16) antifolați; 17) fosfomicine; 18) lipopeptide; 19) nitrofurane;  
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– 98,10%. Spre deosebire, cu metoda manuală, din cefalosporinele de generația a I-a a fost utilizată 

doar cefalexina, la care a fost testată doar 1 tulpină, iar din cele de generația a II-a, tulpinile au fost 

testate preponderent la cefoperazone, nivelul de rezistență fiind de 71,80%. Spre deosebire, la 

ceftazidime (cefalosporine de generația a III-ea), au fost rezistente doar 50,30% din tulpinile testate 

cu sistemul V2C și 48,50% din cele testate cu metoda manuală. La cefepimă (cefalosporine 

generația a IV-a) au fost rezistente 66,60% din tulpinile testate cu metoda manuală și 50,90% din 

cele testate cu sistemul V2C (t=2,16, p<0,05).  

Spre deosebire de alte tulpini din familia Enterobacteriaceae, tulpinile de P. aeruginosa au 

avut un nivel înalt de rezistență la peneme – 51,16% cu sistemul V2C și 43,50% cu metoda 

manuală, diferența nefiind veridică statistic (t=1,60, p>0,05) (figura 4.10). Și la aminoglicozide, 

chinolone, aceste tulpini au avut o rezistență crescută, atât cele testate cu metoda manuală - 50,14% 

și 69,80%, respectiv, cât și cu sistemul V2C – 44,54% și 57,14%, respectiv. Astfel că nivelul de 

rezistență înalt al tulpinilor studiate la aceste antibiotice limitează drastic opțiunile terapeutice. 

Tulpinile de E. coli au manifestat o rezistență mai înaltă față de aminopeniciline, peniciline 

și beta-lactam+inhibitor. La aminopeniciline, tulpinile date au manifestat cea mai înaltă rezistență,  

cu metoda manuală au fost de 74,47%, iar cu sistemul V2C de 59,90% (t=2,32, p<0,05). Din grupul 

beta-lactam+inhibitor, tulpinile testate manual au manifest o rezistență înaltă la amoxicilină/ 

clavulanic acid, care a fost de 62,30% din probe, iar cele testate cu sistemul V2C au avut un nivel 

de rezistență mai înalt la ampicilină/sulbactam – 55,20% (figura 4.11).  

Spre deosebire, cu sistemul V2C, a fost testată prezența ESBL, care au fost prezente la 

37,30% din tulpinile testate. Aceste enzime inactivează majoritatea penicilinelor și cefalospo-

rinelor, preparate care sunt utilizate pe larg în practica medicală, situație ce impune utilizarea altor 

antibiotice, așa ca penemele, grupă la care microorganismele au manifestat o sensibilitate crescută 

și rezistență scăzută. Microorganismele testate cu sistemul V2C s-au dovedit a fi mult mai sensibile 

la peneme (97,25%) în comparație cu cele testate cu metoda manuală (82,84%). Conform datelor 

ECDC, nivelul de rezistență la peneme este foarte jos, astfel că nivelul de rezistență obținut cu 

metoda manuală este mult prea mare, ceea ce poate indica o eroare de testare. 

La cefalosporine, tulpinile de E. coli au manifestat o rezistență moderată. Microorganis-

mele testate prin metoda clasică s-au dovedit a fi rezistente în 43,87%, iar însă cele testate prin 

sistemul automatizat V2C numai în 27,78% din probe. 

 O rezistență moderată aceste tulpini au manifestat și față de alte grupe importante de 

antibiotice, așa ca aminoglicozide, chinolone, antifolați, tetracicline, ș.a. 
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Tulpinile din genul Enterobacter (E. cloacae și E. aerogenes)  s-au evidențiat prin faptul 

că au avut un nivel de rezistență mai înalt la peniciline și cefalosporine și o rezistență moderată 

față de chinolone, peneme și aminoglicozide.  

Cea mai înaltă rezistență, tulpinile de E. cloacae au manifestat față de peniciline – 66,7% 

cu metoda manuală și 53,4% cu sistemul V2C (t=0,39, p>0,05), dar și la cefalosporine, în special 

la cele de generația a I-a și a II. Rezistență mai mică, aceste tulpini au manifestat față de 

aminoglicozide – 31,71% cu metoda manuală și 28,51% cu sistemul V2C (t=0,40, p>0,05), 

chinolone – 21,62% cu metoda manuală și 12,16% cu sistemul V2C (t=1,30, p>0,05). Sensibilitate 

sporită și rezistență foarte mică s-a înregistrat la peneme, care a fost de doar 8,30% cu metoda 

manuală și 8,72% cu sistemul V2C (t=0,04, p>0,05) (figura 4.12). 
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Fig. 4.11. Nivelul de rezistență al tulpinilor de E. coli testate cu sistemul  

V2C și metoda manuală. 
1) ESBL; 2) aminopeniciline; 3) piperacilină; 4) ticarcilină; 5) amoxicilină/clavulanic acid;  6) ampicilină/sulbactam; 

7) cefazolină; 8) cefoperazone; 9) cefuroxime; 10) cefaclor; 11) cefoxitin; 12) cefalosporine III gen.; 13) cefalosporine IV gen.; 
14) cefalosporine total; 15) monobactame; 16) peneme; 17) aminoglicozide; 18) chinolone; 19) antifolați; 20) fosfomicine; 

 21) nitrofurane; 22) phenicols; 23) tetracicline 
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Deoarece cu sistemul V2C au fost testate un număr foarte mic de tulpini de E. aerogenes, 

este dificil de a efectua o comparație obiectivă cu tulpinile testate prin metoda clasică privind 

sensibilitatea/rezistența la antibiotice. La tulpinile testate prin metoda clasică s-a determinat 

rezistență înaltă față de peniciline (93,75%) cefalosporine (69,30%) și aminoglicozide (55,90%) 
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Fig. 4.12. Nivelul de rezistență al tulpinilor de E. cloacae testate cu sistemul  
V2C și metoda manuală. 

1) peniciline; 2) cefazolină; 3) cefalosporine II gen.;  4) cefalosporine III gen.; 5) cefalosporine IV gen.; 6) cefalosporine total;  
7) peneme; 8) aminoglicozide; 9) chinolone; 10) antifolați; 11) nitrofurane;  
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Fig. 4.13. Nivelul de rezistență al tulpinilor de E. aerogenes testate cu sistemul  

V2C și metoda manuală. 
   1) peniciline; 2) cefalosporine total; 3) monobactame; 4) peneme; 5) aminoglicozide; 6) chinolone; 7) teracicline 
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Totodată, rezistență joasă, tulpinile testate atât prin metoda clasică (13,80%), cât și cele 

testate prin sistemul V2C (6,70%), s-a determinat față de peneme, diferența nefiind veridică 

statistic (t=0,87, p>0,05). Rezistență moderată, tulpinile testate cu metoda manuală au manifestat 

față de aminoglicozide (55,90%) și chinolone (42,30%). Spre deosebire, tulpinile testate cu 

sistemul V2C au manifestat o rezistență mică și sensibilitate sporită la majoritatea grupelor de 

antibiotice, fapt ce se explică prin numărul mic de tulpini testate (figura 4.13).   

Tulpinile de P. mirabilis au manifestat o rezistență înaltă față de majoritatea grupelor de 

antibiotice, în special la peniciline, cefalosporine, beta-lactam+inhibitor, aminoglicozide, 

chinolone și nitrofurane. Doar la peneme, tulpinile au avut un nivel de rezistență mai mic, atât cele 

testate cu metoda manuală (20,55%), cât și cele testate cu sistemul V2C (20,15%).  

În funcție de metoda de testare, din grupul penicilinelor, au fost utilizate antibiotice diferite. 

Astfel, că tulpinile testate cu metoda manuală, au fost mai rezistente la amoxicilină (82,10%) și 

ticarcilină (94,50%), iar cele testate cu sistemul V2C au fost mai rezistente la ampicilină (80,60%) 

și piperacilină (74,60%) (figura 4.14). 

 

 

 

 

Cât privește grupul beta-lactam+inhibitor, au fost utilizate combinații diferite pentru 

testarea sensibilității/rezistenței. Cu metoda manuală, tulpinile au fost testate la amoxicilină/ 
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Fig. 4.14. Nivelul de rezistență al tulpinilor de P. mirabilis testate cu sistemul  

V2C și metoda manuală. 
1) ampicilină; 2) amoxicilină; 3) piperacilină; 4) ticarcilină; 5) amoxicilină/clavulanic acid;  6) ampicilină/sulbactam; 

7) cefalosporine total; cefazolină; 8) cefalosporine I gen.; 9) cefaclor; 10) cefoxitin; 11) cefalosporine III gen.; 12) cefalosporine 
IV gen.; 13) monobactame; 14) peneme; 15) aminoglicozide; 16) chinolone; 17) antifolați; 18) nitrofurane;  
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clavulanic acid, cu un nivel de rezistență  foarte înalt – 83,80%. De către sistemul V2C, din acest 

grup a fost utilizată preponderent combinația ampicilină/sulbactam, de asemenea cu un nivel de 

rezistență foarte înalt – 71,70%.  

De asemenea și față de cefalosporine, aceste tulpini au manifestat o rezistență înaltă, atât 

cele testate cu metoda manuală (67,65%), cât și cele testate cu sistemul V2C (59,94%). Din grupul 

cefalosporinelor, cel mai înalt nivel de rezistență, aceste tulpini l-au avut la cele de generația I-a, 

atât cel testate cu metoda manuală (84,30%), cât și cele testate cu sistemul V2C (83,60%), iar la 

cefoxitin, cefalosporine de generația a II-a, au avut cel mai mic nivel de rezistență – 29,80% cu 

sistemul V2C, iar cu metoda manuală au fost testate doar 3 tulpini la acest antibiotic, toate 

dovedindu-se a fi sensibile.  

Din aminoglicozide, în special la gentamicină și tobramicină, s-a înregistrat un nivel de 

rezistență mai înalt, atât cu metoda manuală – 71,80% și 89,60%, respectiv, cât și cu sistemul V2C 

- 69,10% și 67,6%, respectiv (figura 4.14).   

Și la chinolone, nivelul de rezistență a fost destul de înalt și nu diferă în funcție de metoda 

utilizată, care a fost de 67,42% la tulpinile testate cu metoda manuală și 72,06% la cele testate cu 

sistemul V2C (t=0,96, p>0,05). Din acest grup, la ciprofloxacină, s-a înregistrat cea mai înaltă 

rezistență – 73,40% cu metoda manuală și 73,05% cu sistemul V2C.  

Tulpinile de K. oxytoca și K. pneumoniae, ca și cele de E. coli au fost testate cu privire la 

prezența ESBL.  

Tulpinile de K. oxytoca testate cu sistemul V2C s-au dovedit a fi mai sensibile la antibiotice 

spre deosebire de cele testate cu metoda manuală. Însă cu metoda manuală au fost testate doar 4 

tulpini, datele având un grad mare de eroare. Cu sistemul V2C, aceste tulpini au fost testate la 

prezența enzimei ESBL, 23,50% din aceste tulpini au fost producătoare de această enzimă. 

Rezistență mai înaltă, tulpinile testate cu sistemul V2C au manifestat la ampicilină (82,40%) și 

nitrofurantoin (53,0%). Spre deosebire de alte tulpini din familia Enterobacteriaceae, aceste tulpini 

nu au fost rezistente la peneme. Tulpinile testate cu sistemul V2C au avut un nivel de rezistență 

redus și la gentamicină și tobramicină (17,6%), antibiotice din clasa aminoglicozidelor. Spre 

deosebire, cu metoda manuală la aceste antibiotice au fost rezistente 33,30% și respectiv 50,0% 

din tulpini, însă din cauza numărului mic de tulpini, rezultatele au un grad mare de eroare. La 

ciprofloxacină și levofloxacină, din clasa chinolonelor, tulpinile testate cu sistemul V2C au avut 

un nivel de rezistență foarte scăzut – 5,90%.  

Tulpinile de K. pneumoniae, ca și alte tulpini din familia Enterobacteriaceae, s-au 

manifestat printr-o rezistență crescută la antibiotice. Rezistență redusă, aceste tulpini au avut doar 

la ertapenem, imipinem și meropeneme, din grupul penemelor. Nivelul de rezistență la această  
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 grupă a fost de 25,0% la tulpinile testate cu metoda manuală și 12,85% la cele testate cu sistemul 

V2C (t=2,46, p<0,05) (figura 4.15).   

 

La cefalosporine de toate generațiile aceste tulpini au avut un nivel înalt de rezistență. Din 

clasa cefalosporinelor, mai frecvent tulpinile de K. pneumoniae au fost testate la cefalosporinele 

de generația a III-ea. Nivelul de rezistență a fost de 77,30% la tulpinile testate cu metoda manuală 

și 79,66% cu sistemul V2C. Cu sistemul V2C au fost depistate 63 tulpini (71,60%) producătoare 

de ESBL, ceea ce face ca aceste tulpini să fie rezistente la majoritatea antibioticelor beta-lactamine.  

Un nivel de rezistență înalt, tulpinile date au avut și la aminoglicozide și chinolone, atât cu 

metoda manuală – 58,48% și 75,62%, respectiv, cât și cu sistemul V2C - 51,88% și 68,54%, 

respectiv. Însă din clasa aminoglicozidelor, la amikacină îndeosebi tulpinile testate cu sistemul 

V2C au avut un nivel de rezistență foarte scăzut – 7,80%, iar cu metoda manuală a fost de 28,60%. 

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100

1
2
3
4
5
6
7
8
9

10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20
21
22
23
24
25
26

V2C Metoda manuală
Fig. 4.15. Nivelul de rezistență al tulpinilor de K. pneumoniae testate cu sistemul  

V2C și metoda manuală. 
1) ESBL; 2) amoxicilină; 3) ampicilină; 4) piperacilină; 5) amoxicilină/clavulanic acid; 6) ampicilină/sulbactam;  

7) cefalosporine I gen.; 8) cefoperazone; 9) cefoxitin; 10) cefalosporine III gen.; 11) cefalosporine IV gen.; 12) cefalosporine 
total; 13) monobactame; 14) peneme; 15) aminoglicozide; 16) amikacină; 17) gentamicină; 18) tobramicină; 19) chinolone;  

20) ciprofloxacină; 21) levofloxacină; 22) antifolați; 23) fosfomicine; 24) nitrofurane; 25) phenicols; 26) tetracicline. 
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Iar la gentamicină și tobramicină, nivelul de rezistență a fost foarte înalt, atât la tulpinile testate cu 

metoda manuală – 72,30% și 82,70%, respectiv, cât și la cele testate cu sistemul V2C – 76,40% și 

71,60%, respectiv.  

Din grupul chinolonelor, mai frecvent au fost folosite ciprofloxacina și levofloxacina, la 

care au fost rezistente 77,50% și 58,60%, respectiv, din tulpinile testate cu sistemul V2C și 75,70% 

și 67,30%, respectiv, din tulpinile testate cu metoda manuală (figura 4.15). 

 
Tabelul 4.3. Sensibilitatea/rezistența comparativă a tulpinilor de microorganisme izolate de la 

pacienții cu ISP, cu ajutorul metodei clasice și a sistemului automatizat  
 VITEK 2 Compact 

 
Analiza comparativă a sensibilității / rezistenței tulpinilor izolate de la pacienții cu ISP, 

testate prin metoda clasică și sistemul automatizat VITEK 2 Compact a evidențiat o diferență a 

rezistenței / sensibilității dintre grupele de antibiotice (tabelul 4.3).  

Grupul 
antibioticelor 

Metoda manuală VITEK 2 Compact 
Total 
probe 

S R Total 
probe 

S R 
% % (95% CI) % % (95% CI) 

ESBL - - - 231 50,60 49,40 (42,7-56,0) 
Peniciline 1692 50,83 49,15 (46,7-51,6) 1849 30,72 69,28 (67,1-71,4) 
Beta-lactam+Inhib. 469 72,30 27,70 (23,7-32,0) 616 24,84 75,16 (71,6-78,5) 
Cefalosporine I gen. 1600 58,13 41,88 (39,4-44,3) 690 17,80 82,20 (79,1-85,0) 
Cefalosporine II gen. 894 44,52 55,48 (52,2-58,8) 942 47,50 52,50 (49,3-55,8) 
Cefalosporine III 

 
2525 35,13 64,87 (62,9-66,7) 1410 39,15 60,85 (58,2-63,4) 

Cefalosporine IV 
 

517 47,20 52,80 (48,4-57,2) 709 52,80 47,20 (43,5-51,0) 
Total Cefalosporine 5536 44,42 55,58 (54,3-56,9) 3751 39,88 60,12 (58,5-61,7) 
Monobactame 204 20,6 79,50 (73,2-84,7) 4 50,00 50,00 (6,8-93,2) 
Peneme 880 67,84 32,16 (29,1-35,4) 1091 82,86 17,14 (15,0-19,5) 
Aminoglicozide 3149 54,75 45,25 (43,5-47,0) 2353 61,00 39,00 (37,0-41,0) 
Ansamicine 524 81,50 18,50 (15,3-22,1) 252 84,10 15,90 (11,6-21,0) 
Chinolone 3406 46,80 53,20 (51,5-54,9) 1975 56,60 43,40 (41,2-45,6) 
Antifolați 120 43,30 56,70 (47,3-65,7) 1015 58,60 41,30 (38,3-44,5) 
Fosfomicine 171 55,00 45,00 (37,4-52,8) 263 83,30 16,70 (12,4-21,8) 
Lincomicine 1027 63,00 37,00 (34,0-40,0) 302 64,90 35,10 (29,7-41,0) 
Lipopetide 115 99,10 0,90 (0-4,7) 8 87,50 12,50 (0,3-52,7) 
Macrolide 1727 60,97 39,03 (36,7-41,4) 293 59,00 41,00 (35,3-46,8) 
Nitrofurane 146 42,47 57,53 (49,1-65,7) 701 24,20 75,80 (72,4-78,9) 
Oxazolidine - - - 304 96,70 3,30 (1,6-6,0) 
Glicopeptide 827 89,80 10,20 (8,2-12,4) 600 97,00 3,00 (1,8-4,7) 
Phenicols 223 47,10 52,90 (46,1-59,6) - - - 
Tetracicline 482 56,00 44,00 (39,5-48,5) 336 67,56 32,44 (27,5-37,7) 
Fusidine 3 33,30 66,70 (9,4-99,2) 22 100,00 0,00 (0-15,4) 
Antifungice 246 57,30 42,70 (36,4-48,9) - - - 
Total 20947 54,10 45,90 (45,3-46,6) 15735 53,20 46,80 (46,0-47,6) 
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Microorganismele izolate de la pacienții cu ISP, testate cu analizatorul automatizat VITEK 

2 Compact au prezentat o rezistență mai înaltă față de peniciline (62,98%) în comparație cu cele 

testate cu metoda clasică (49,15%), față de beta-lactam+inhibitor – 75,16% și 27,70% respectiv. 

Nivelul de rezistență la cefalosporine a fost mai înalt la tulpinile testate cu sistemul V2C (60,12%) 

decât la tulpinile testate cu metoda manuală (55,58%), în special la cefalosporinele de generația I-

a, care a fost de 82,20% la cele testate cu sistemul V2C și de 41,88% la cele testate cu metoda 

manuală. Doar la cefalosporinele de generația a III-ea, tulpinile testate cu metoda manuală s-au 

dovedit a fi mai rezistente (64,87%) față de cele testate cu sistemul V2C. Nivelul de rezistență la 

cefalosporinele de generația a II-a și a IV-a, nu diferă în funcție de metoda de testare utilizată.  

Microorganismele testate cu metoda manuală s-au dovedit a fi mai rezistente la peneme 

(32,16%), decât cele testate cu sistemul V2C (17,14%), iar cele testate cu sistemul V2C au fost 

mai rezistente la nitrofurane (75,80%) decât cele testate cu metoda manuală (57,53%). Față de 

ansamicine, atât tulpinile testate cu metoda manuală, cât și cele testate cu sistemul V2C au 

manifestat o sensibilitate sporită – 81,50% și 84,10%, respectiv. Nivelul de rezistență la 

lincomicine și macrolide nu a fost diferit în funcție de metoda de testare folosită. Astfel că la 

tulpinile testate cu metoda manuală a fost de 37,0% și 39,03%, respectiv, și la tulpinile testate cu 

sistemul V2C de 35,10% și 41,0%, respectiv (tabelul 4.3).  

La glicopeptide, 10,20% din tulpinile testate cu metoda manuală au fost rezistente, iar cele 

testate cu sistemul V2C doar 3,0%, diferența se datorează depistării cu metoda manuală (disc-

difuzimetrică) a tulpinilor de S. aureus rezistente la vancomicină. Rezistența la vancomicină nu 

este detectată corespunzător de către această metodă, deoarece nu poate face distincția dintre 

tulpinile sălbatice și dintre cele la care rezistența nu e mediată de gena vanA.  

De asemenea și la alte grupe de antibiotice, așa ca aminoglicozide, chinolone, antifolați, 

fosfomicine și tetracicline s-au înregistrat diferențe privind nivelul de rezistență dintre tulpinile 

testate cu metoda manuală și cele testate cu sistemul V2C. 

Diferențele dintre nivelurile de rezistență ale tulpinilor testate cu metoda manuală și cele 

testate cu sistemul V2C, se datorează faptului că metoda automatizată este mult mai specifică. 

Metoda automatizată determină concentrația minimă inhibitoare la care microorganismele testate 

sunt sensibile/rezistente, însă metoda disc-difuzimetrică folosește discuri cu concentrații fixe de 

antibiotice. Astfel că dacă o tulpină este intermediară cu metoda manuală, atunci cu metoda 

automatizată, tulpina poate fi sensibilă. De asemenea cu metoda automatizată se exclud erorile 

tehnice care pot influența rezultatul. Aceste erori pot fi așa ca: numărul de discuri foarte mari 

(întrepătrunderea zonelor de inhibiție), însămânțare neomogenă, erori de citire, păstrarea 
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necorespunzătoare a reactivelor. Însă metoda automatizată folosește reactive standardizate și 

citirea rezultatelor are loc automatizat, astfel că se exclud erorile umane. 

Așadar, metoda automatizată s-a dovedit a fi mai sensibilă privitor la determinarea speciilor 

de microorganisme, fiind identificate 76 specii comparativ cu 52 specii identificate prin metoda 

clasică. Prin sistemul V2C au fost predominant identificate microorganisme gram-negative 

(68,5%), comparativ cu doar 51,13% cu metoda manuală.  

 

4.2.. Evoluția antibioticorezistenței microorganismelor izolate de la pacienții cu ISP în 
dinamica multianuală. 

 Pe parcursul anilor 2010 și 2013 au fost izolate și testate la antibiotice 3940 și respectiv 

3003 tulpini de microorganisme, care aparțin la 51 și respectiv 99 specii, fapt ce demonstrează atât 

natura polietiologică a ISP, cât și creșterea numărului de specii de microorganisme – agenți cauzali 

în ISP.  

Fig. 4.16. Evoluția structurii microorganismelor – agenți  cauzali în infecțiile septico-purulente. 

Analiza comparativă a rezultatelor unui studiu asemănător efectuat anterior privitor la 

structura agenților cauzali ai ISP în aceeași unitate spitalicească [19,94], și a rezultatelor studiilor 

realizate de noi pentru anii 2010 și 2013 a determinat o creștere evidentă a ponderii 

microorganismelor gramnegative în totalul tulpinilor izolate și invers o diminuare a ponderii 

microorganismelor grampozitive (figura 4.16). Dacă în anul 1997, ponderea microorganismelor 

gram-pozitive a constituit 65,66%, apoi în anul 2010 și, respectiv, 2013 ponderea lor a scăzut până 
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la 56,70% și 41,70% pe când ponderea microorganismelor gram-negative, invers, a crescut de la 

33,90% în anul 1997, până la 41,20% în 2010 și 56,50% în 2013. 

 
Tabelul 4.4. Structura etiologică comparativă în dinamică multianuală 

a infecțiilor septico-purulente 

 

Din microorganismele gram-pozitive, au predominat tulpinile din genul Staphylococcus: 

S. epidermidis – 21,45% în anul 2010 și 9,82% în anul 2013, S. aureus – 17,03% și 14,02%, 

respectiv, S. haemolyticus – 0,18% și 2,23%, respectiv, urmate de genul Enterococcus: E. faecalis  

 Microorganismele (specia) Anii 
1997 2010 2013 

Nr. 
tulpini 

% din 
total 

Nr. 
tulpini 

% din 
total 

Nr. 
tulpini 

% din 
total 

M
ic

ro
or

ga
ni

sm
e 

gr
am

-p
oz

iti
ve

 

S. aureus  518 33,10 671 17,03 421 14,02 
S. epidermidis 172 11,10 845 21,45 295 9,82 
S. mutans - - 86 2,18 - - 
S. pyogenes 151 9,75 121 3,07 131 4,36 
S. viridans 53 3,42 55 1,40 30 1,00 
E. faecalis  66 4,26 409 10,38 167 5,56 
E. faecium 21 1,36 14 0,36 32 1,07 
S. haemolyticus - - 7 0,18 67 2,23 
Staphylococcus, coagulase negative - - - - 13 0,43 
Bacillus sp. - - 23 0,58 15 0,50 
S. agalactiae - - - - 16 0,53 
Enterococcus sp. - - - - 8 0,27 
Alte microorganisme 36 2,32 6 0,10 48 1,60 
Total microorg. Gram+ 1017 65,66 2237 56,78 1243 41,40 

 

Acinetobacter sp. 52 3,36 121 3,07 258 8,60 
P. aeruginosa 74 4,78 255 6,47 419 13,95 
E. coli 113 7,30 439 11,14 342 11,40 
E. aerogenes 32 2,07 100 2,54 79 2,63 
E. cloacae 20 1,29 105 2,66 90 3,00 
K. pneumoniae  39 2,52 211 5,36 208 6,92 
K. oxytoca 5 0,32 30 0,76 21 0,70 
C. freundii 8 0,52 55 1,40 21 0,70 
C. diversus 3 0,19 10 0,25 2 0,07 
P. mirabilis 96 6,20 89 2,26 168 5,60 
P. vulgaris 48 3,10 44 1,12 19 0,63 
P. rettgeri - - 44 1,12 1 0,03 
P. alcalifaciens - - 12 0,30 2 0,03 
M. morganii 15 0,97 38 0,96 12 0,40 
Neisseria sp. - - 27 0,51 3 0,10 
Serratia sp. 18 1,16 38 0,96 20 0,66 
Alte microorg.  9 0,58 6 0,15 54 1,83 
Total microorg. Gram- 525 33,90 1624 41,22 1719 57,24 

Fu
ng

i C. albicans 7 0,45 63 1,60 28 0,93 
C. krusei - - 12 0,30 5 0,16 
Alte specii - - 4 0,10 8 0,27 
Total fungi 7 0,45 79 2,01 41 1,36 

 Total  1549 100,0 3940 100,0 3003 100,0 
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Fig. 4.17. Structura microorganismelor izolate de la pacienţii cu ISP din IMSP IMU (anul 1997) 
1) Total microorganisme grampozitive; 2) S. aureus; 3) S. epidermidis; 4) S. pyogenes; 5) E. faecalis;  6) S. viridans; 7) E. faecium; 
8) C. perfringens; 9) Peptostreptococcus spp.; 10) C. xerosis; 11) Corynebacterium spp.; egaterium; 12)  Propinobacterium spp.; 13) 
Total microorganisme gramnegative; 14) E. coli; 15) P. mirabilis;  16) P. aeruginosa; 17) Acinetobacter sp.;  18) P. vulgaris; 19) K. 
pneumoniae; 20) E. aerogenes; 21) S. marcescens; 22) E. cloacae; 23) M. morganii; 24) C. freundii; 25) K. oxytoca; 26) C. diversus; 
27) H. alvei; 28) Candida spp. 
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Fig. 4.18. Structura microorganismelor izolate de la pacienţii cu ISP din IMSP IMU (anul 2010) 
1) Total tulpini microorganisme grampozitive; 2) S. epidermidis; 3) S. aureus; 4) E. faecalis; 5) S. pyogenes; 6) S. mutans: 7) 
S. viridans;   8) E. faecium; 9) P. alvei; 10) S. haemolyticus; 11) B. megaterium; 12) B. subtilis; 13) B. cereus; 14) S. 
intermedius; 15) S. mitis; 16) S. salivarius; 17) C. pseudodiphtheriticum; 18) C. pseudotuberculosis; 19) B. firmus; 20) B. 
laterosporus; 21) M. alvei; 22) Total tulpini microorganisme gramnegative; 23) E. coli; 24) P. aeruginosa; 25) K. pneumoniae; 
26) Acinetobacter sp.; 27) E. cloacae; 28) E. aerogenes;  29)  P. mirabilis; 30) C. freundii; 31) P. rettgeri; 32) P. vulgaris; 33) 
M. morganii; 34) S. marcescens; 35)  K. oxytoca; 36) N. perflava; 37) P. alcalifaciens; 38) C. diversus; 39) N. sicca; 40) B. 
cepacia; 41) EHEC; 42) N. flavescens;  43)  S. liquefaciens; 44) N. mucosa;  45) P. fluorescens; 46) S. entomophila; 47) S. 
rubidaea;  48) S. maltophilia;  49) Total tulpini fungi; 50) C. albicans; 51) C. krusei;  52) C. tropicalis; 53) C. guilliermondii; 
54) C. pseudotropicalis; 54) M. alvei. 
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Fig. 4.19. Structura microorganismelor izolate de la pacienţii cu ISP din IMSP IMU (anul 2013) 
1) Total microorganisme grampozitive; 2) S. aureus; 3) S. epidermidis; 4) E. faecalis; 5) S. pyogenes; 6) S. haemolyticus; 7) E. faecium; 8) S. agalactiae; 9) 
Staphylococcus, coagulase negative; 10) S. mitis; 11) S. viridans; 12) K. kristinae; 13) P. alvei; 14) Enterococcus sp.; 15) S. hominis; 16) S. sciuri ss. lentus; 
17) S. mutans; 18) S. pneumoniae; 19) B. sphaericus; 20) C. pseudodiphtheriticum; 21) S. saprophyticus 22) S. simulans; 23) K. rosea; 24) S. intermedius; 25) 
S. lugdunensis; 26) S. warneri; 27) S. pleomorphus; 28) B. megaterium; 29) S. auricularis; 30)S. chromogenes; 31)S. sciuri ss. sciuri; 32) S. dysgalactiae; 33) 
S. salivarius; 34) S. uberis; 35) E. gallinarum; 36) Bacillus sp.; 37) C. xerosis; 38) M. luteus; 39) R. mucilaginosus; 40) A. otitidis; 41) Gemella sp.; 42) Total 
microorganisme gramnegative; 43) P. aeruginosa; 44) E. coli; 45) K. pneumoniae; 46)P. mirabilis; 47) Acinetobacter sp.; 48) A. baumannii; 49) E. cloacae; 50) 
E. aerogenes; 51) C. freundii; 52) K. oxytoca; 53) P. vulgaris; 54) S. marcescens; 55) M. morganii; 56) C. braakii; 57)Salmonella enterica ss. diarizonae; 58) K. 
pneumoniae ss. ozaenae; 59) S. fonticola; 60) S. paucimobilis; 61) S. maltophilia; 62) Non-fermenting gram negative rods; 63) C. diversus; 64) P. putida; 65) 
P. agglomerans; 66) Pantoea sp.; 67) R. ornitholytica; 68) R. planticola; 69)Salmonella Enteritidis; 70) Salmonella sp.; 71) S. putrefaciens; 72) A. hydrophila; 
73) A. calcoaceticus; 74) A. lwoffii; 75) E. gergoviae; 76) E. cancerogenus; 77) M. morganii ss. sibonii; 78) M.  catarrhalis; 79) P. rettgeri; 80) P. stuartii; 81) 
P. alcalifaciens; 82) P. mendocina; 83) P. pseudoalcaligenes; 84) P. stutzeri; 85) N. elongata; 86) N. perflava; 87) N. flavescens; 88) Salmonella enterica ss. 
arizonae;  89) Salmonella enterica ss. enterica; 90) S. alga; 91) S. sonnei; 92) S. thalpophilum; 93) H. alvei; 94) A. caviae; 95) A. sobria; 96) A. veronii; 97) C. 
luteola; 98) A. faecalis; 99) Fungi; 100) C. albicans; 101) C. krusei; 102) C. tropicalis; 103) C. glabrata; 104) C. kefyr;  
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– 10,38% și 5,56%, respectiv, E. faecium – 0,36% și 1.07%, respectiv și tulpini din genul 

Streptococcus: S. pyogenes – 3,07% și 4,36%, respectiv, S. viridans – 1,40% și 1,00%, respectiv. 

În anul 2010, grupul „alte microorganisme” (S. mitis, S. salivarius, S. intermedius, M. alvei, C. 

pseudodiphtheriticum, C. pseudotuberculosis) a constituit numai 0,10%. Spre deosebire, în anul 

2013, din grupul „alte microorganisme”, cu o pondere de 1,60% au făcut parte mult mai multe 

microorganisme, așa ca: S. auricularis, S. chromogenes, S. intermedius, S. lugdunensis, S. 

saprophyticus, S. sciuri, S. simulans, S. warneri, S. dysgalactiae, S. pleomorphus, S. pneumoniae, 

S. uberis, K. kristinae, K. rosea, C. xerosis, C. pseudodiphtheriticum, M. luteus, R. mucilaginosus, 

A. otitidis, Gemella sp. (tabelul 4.4, figura 4.19) 

Din rândul microorganismelor gram-negative, în anul 2010 predominant au fost izolate 

tulpini de E. coli – 11,14%, P. aeruginosa – 6,47%, K. pneumoniae – 5,36%, Acinetobacter sp. – 

3,07%, urmate de E. cloacae – 2,66%, E. aerogenes – 2,54%, P. mirabilis – 2,26%, P. rettgeri – 

1,12% și P. vulgaris – 1,12%. Spre deosebire în anul 2013, mai frecvent au fost izolate tulpini de 

P. aeruginosa – 13,95%, E. coli – 11,40%, Acinetobacter sp. – 8,60%, K. pneumoniae – 6,92%, 

urmate de P. mirabilis – 5,60%, E. cloacae – 3,00%, E. aerogenes – 2,63%. Spre deosebire, grupul 

„alte microorganisme” (EHEC, P. fluorescens, B. cepacia, S. maltophilia) a avut o pondere de 

0,15% din total în anul 2010, iar în anul 2013, grupul „alte microorganisme” a avut o pondere de 

1,83%, din care au făcut parte așa microorganisme ca: E. gergoviae, E. cancerogenus, C. braakii, 

M. catarrhalis, P. mendocina, P. pseudoalcaligenes, P. putida, P. stutzeri, P. agglomerans, ș.a. 

Ponderea fungilor a fost de 2,01% în anul 2010 și 1,36% în anul 2013, iar cele mai des 

izolate tulpini au fost C. albicans și C. krusei. (tabelul 4.4, figura 4.18, 4.19). 

Analiza sensibilității/rezistenței tulpinilor de microorganisme izolate de la pacienții cu ISP 

a constatat că în anul 2010, dintr-un total de 28164 probe, în 48,57% au fost sensibile și în 51,44% 

rezistente. Spre deosebire, în anul 2013, din totalul de 36682 probe, în 53,76% microorganismele 

testate au fost sensibile și în 46,24% au fost rezistente (tabelul 4.5) 

Microorganismele gram-pozitive testate în anul 2010 au fost sensibile în 59,75% și 

rezistente în 40,25%, iar în anul 2013 au fost sensibile în 68,80% și rezistente în 31,20%. 

Atât în anul 2010, cât și în anul 2013, microorganismele gram-negative au fost cele mai 

rezistente. În anul 2010, microorganismele gram-negative au fost sensibile în 38,34% și rezistente 

în 61,66%, iar în anul 2013 au fost sensibile în 43,90% și rezistente în 56,10% (tabelul 4.5). 

Prezintă interes și evoluția în dinamica multianuală a antibioticorezistenței microorganis-

melor în funcție de specie, care a evidențiat atât lucruri comune, cât și deosebiri. 
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Tabelul 4.5. Evoluția în dinamică multianuală a antibioticosensibilității/ rezistenței comparative 
a microorganismelor izolate de la pacienții cu ISP 

 

 

Din genul Staphylococcus, în special în anul 2013, cele mai rezistente tulpini au fost cele 

de S. haemolyticus, urmate de S. epidermidis și S. aureus. Grupul Staphylococcus coagulase 

negative, care a fost izolat doar în anul 2013, de asemenea au avut un nivel de rezistență înalt. 

Spre exemplu, nivelul de rezistență al tulpinilor de S. aureus la peniciline a fost înalt atât 

în anul 2010 (44,56%), cât și în anul 2013 (41,35%), diferența nefiind veridică statistic (t=0,99, 

Microorganismele (specia) 
An. 2010 An. 2013 

Nr. test. 
 la antib. 

S R Nr. test. 
la antib. 

S R 
% % (95% C.I.) % % (95% C.I.) 

Microorganisme gram-pozitive 
S. aureus  4132 68,34 31,66 (30,2-33,1) 5348 79,64 20,36 (19,3-21,5) 
S. epidermidis 5192 56,10 43,90 (42,6-45,3) 3700 60,0 40,00 (38,5-41,7) 
S. haemolyticus 43 74,40 25,60 (13,5-41,2) 878 52,85 47,15 (43,8-55,5) 
Staph., coag. neg. - - - 168 42,86 57,14 (49,3-64,7) 
S. mutans 524 71,56 28,44 (24,6-32,5) - - - 
S. pyogenes 732 79,40 20,60 (17,8-23,7) 1541 88,25 11,75 (10,2-13,5) 
S. viridans 332 71,40 28,60 (23,8-33,8) 284 60,56 39,44 (37,7-45,4) 
S. agalactiae - - - 146 87,70 12,30 (7,5-18,8) 
E. faecalis  2241 41,14 58,86 (56,8-61,0) 1439 41,49 58,51 (55,9-61,1) 
E. faecium 80 72,50 27,50 (18,1-38,6) 272 66,90 33,10 (27,5-39,0) 
Enterococcus sp. - - - 84 64,30 35,70 (25,5-47,0) 
Bacillus sp. 144 52,80 47,20 (38,9-55,7) 96 67,70 32,30 (23,1-42,6) 
Alte microorganisme 47 55,30 44,70 (30,2-60,0) 342 77,50 22,50 (18,2-27,3) 
Total microorg. Gram+ 13467 59,75 40,25 (39,4-41,1) 14298 68,80 31,20 (30,4-32,0) 

Microorganisme gram-negative 
Acinetobacter sp. 1295 13,13 86,87 (85,0-88,7) 3245 17,44 82,56 (81,2-83,8) 
P. aeruginosa 1985 40,55 59,45 (57,2-61,6) 4954 35,00 65,00 (63,7-66,3) 
E. coli 4131 49,90 50,10 (48,5-51,6) 4721 64,30 35,70 (34,3-37,1) 
E. aerogenes 810 32,00 68,00 (64,7-71,2) 883 48,36 51,64 (48,2-55,0) 
E. cloacae 815 40,60 59,40 (56,0-62,8) 1279 59,66 40,34 (37,6-43,1) 
K. oxytoca 269 40,50 59,50 (53,3-65,4) 335 72,54 27,46 (22,8-32,6) 
K. pneumoniae  1951 26,65 73,35 (71,3-75,3) 2875 33,90 66,10 (64,3-67,8) 
C. freundii 435 51,26 48,74 (44,0-53,5) 277 71,84 28,16 (23,0-33,9) 
C. diversus 96 53,12 46,88 (36,6-57,3) 23 78,26 21,74 (7,5-43,7) 
M. morganii 299 53,50 46,50 (40,7-52,3) 167 71,26 28,74 (22,0-36,2) 
P. mirabilis 855 35,52 64,68 (61,4-67,8) 2216 36,73 63,27 (61,2-65,3) 
P. rettgeri 398 16,60 83,40 (79,4-87,0) 17 100,0 0 (0-19,5) 
P. vulgaris 385 50,65 49,35 (44,2-54,4) 247 74,50 25,50 (20,2-31,4) 
Neisseria sp. 120 53,30 46,70 (37,5-56,0) 19 73,70 26,30 (9,1-51,2) 
P. alcalifaciens 116 6,90 93,10 (87,0-97,0) 29 58,60 41,40 (23,5-61,1) 
Serratia sp. 291 43,00 57,00 (51,1-62,8) 259 67,60 32,40 (26,7-38,5) 
Alte microorg.  35 51,40 48,60 (31,4-66,0) 592 70,95 29,05 (25,4-32,9) 
Total microorg. Gram- 14286 38,34 61,66 (60,8-62,5) 22138 43,90 56,10 (55,4-56,7) 

Fungi 
C. albicans 326 34,66 65,33 (60,0-70,5) 168 63,70 36,30 (29,0-43,7) 
C. krusei 65 47,70 52,30 (39,5-64,9) 30 26,70 73,30 (54,1-87,2) 
Alte specii 21 33,30 66,70 (43,0-85,4) 48 54,20 45,80 (31,4-60,0) 
Total fungi 412 36,65 63,35 (58,5-68,0) 246 57,30 42,70 (36,4-48,9) 
Total  28164 48,56 51,44 (50,8-52,0) 36682 53,76 46,24 (45,7-46,7) 
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p>0,05). La oxacilină (MRSA) au fost rezistente 43,60% din tulpinile testate la acest antibiotic în 

anul 2010, iar în anul 2013 doar 22,80%. În anul 2010, nivelul de rezistență la cefalosporine a fost  

mult mai înalt (64,70%) comparativ cu 2013 (38,62%). Cele mai semnificative diferențe s-au 

înregistrat la cefalosporinele de generația I-a și a II-a, care se explică prin utilizarea unor 

antibiotice diferite pentru testarea sensibilității/rezistenței tulpinilor. Dacă în anul 2010, din 

cefalosporinele de generația I-a a fost utilizată preponderent cefalexina, nivelul de rezistență fiind 

de 65,0%, atunci în anul 2013 nivelul de rezistență la acest antibiotic a fost de 25,60%, însă a mai 

fost utilizată și cefazolina, cu un nivel de rezistență de 23,60%. La acest antibiotic, în anul 2010 

au fost testate doar 8 tulpini, dintre care 6 au fost rezistente. De asemenea și la cefalosporinele de 

generația a II-a s-a înregistrat o diferență semnificativă, care se explică prin utilizarea antibioticelor  

diferite, dar și a numărului de tulpini testate la ele. La cefalosporinele de generația a III-ea, s-a 

înregistrat o creștere a rezistenței, de la 52,38% în anul 2010, la 72,20% în anul 2013, care se 

datorează includerii cefiximului în anul 2013, cu un nivel de rezistență foarte înalt – 93,90%. Deși 

s-a înregistrat o descreștere a rezistenței la cefalosporinele de generația a IV-a, ea se datorează 

numărului mic de probe în anul 2010. 
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Fig. 4.20. Evoluția în dinamica multianuală a antibioticorezistenței tulpinilor de S. aureus 

1) peniciline; 2) beta-lactam+inhibitor; 3) cefalosporine total; 4) peneme; 5) aminoglicozide; 6) 
ansamicine; 7) chinolone; 8)lincomicine; 9) macrolide; 10) vancomicină; 11) tetracicline; 
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Nivelul de rezistență se menține scăzut la aminoglicozide, chinolone, lincomicine și 

macrolide, care a variat de la 7,87% la 21,53% în anul 2013 și de la 9,64% la 35,22% în anul 2013. 

Variațiile nivelurilor de rezistență se datorează utilizării de antibiotice diferite, dar și a numărului 

de probe diferite în anii incluși în studiu (figura 4.20).  

Deși tulpinile de S. aureus sunt foarte rar rezistente la linezolid, în anul 2010 s-au depistat 

2 tulpini rezistente. De asemenea și la vancomicină, aceste tulpini sunt rar rezistente. În anul 2010 

au fost depistate 5 tulpini rezistente din 7 testate, iar în anul 2013, din 388 de tulpini, 4,40% au 

fost rezistente. Aceste valori se datorează faptului că metoda manuală nu este recomandată pentru 

testarea acestor tulpini la vancomicină, deoarece rezistența la acest antibiotic nu este detectată 

corespunzător. 

În anul 2013, au fost incluse în studiu și așa grupe de antibiotice ca antifolați, fosfomicine 

și fusidine, cu o sensibilitate crescută și rezistență scăzută (figura 4.20).   

Un interes sporit prezintă tulpinile de S. epidermidis, care au avut o pondere mare în 

structura etiologică a ISP, atât în anul 2010, cât și în anul 2013. Spre deosebire de tulpinile de S. 

aureus, acest tulpini au manifestat o rezistență mai înaltă față de antibiotice. Un nivel de rezistență 

înalt se menține la peniciline, cefalosporine, iar unul mai moderat la aminoglicozide, ansamicine, 

chinolone, lincomicine și macrolide (figura 4.21).   
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Fig. 4.21. Evoluția în dinamica multianuală a antibioticorezistenței tulpinilor de S. epidermidis 

1) peniciline; 2) beta-lactam+inhibitor; 3) cefalosporine total; 4) peneme; 5) aminoglicozide; 
6) ansamicine; 7) chinolone; 8) lincomicine; 9) macrolide; 10) vancomicină; 11) tetracicline; 
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Deși s-a diminuat nivelul de rezistență față de  peniciline de la 61,97% în 2010, până la 

57,34% în 2013 - însă diferența nu e veridică statistic (t=1,34, p>0,05). S-a înregistrat o scădere a 

nivelului de rezistență la cefalosporine, de la 65,20% în anul 2010, până la 57,71% în anul 2013 

(t=2,60, p<0,05). Totodată, în funcție de generația cefalosporinelor, s-a observat că are loc o 

descreștere a rezistenței la cefalosporinele de generația I-a, II-a și a IV-a, însă o creștere a 

rezistenței la cele de generația a III-ea, de la 40,91% în anul 2010, până la 78,02% în anul 2013, 

datorită utilizării de antibiotice diferite din această grupă. Cât privește diferența semnificativă a 

rezistenței la cefalosporinele de generația a IV-a, aceasta se datorează faptului că în anul 2010 au 

fost testate doar 3 tulpini. 

 Rezultatele studiului au constatat o creștere a rezistenței tulpinilor de S. epidermidis față 

de aminoglicozide și chinolone, de la 13,55% și 28,08%, respectiv, în anul 2010 la 25,93% și 

35,20% respectiv, în anul 2013. Cât privește nivelul de rezistență la lincomicine și macrolide, se 

menține stabil în dinamica multianuală, care a fost de 46,53% și 53,95% respectiv, în anul 2010, 

iar în anul 2013 de 45,25% și 51,46%, respectiv (figura 4.21).  

Nivelul de rezistență față de vancomicină se menține foarte scăzut în dinamica multianuală. 

În anul 2013, din 290 tulpini testate, doar 7 au fost rezistente, iar în anul 2010 din 5 tulpini testate, 

3 au fost rezistente.  

La ansamicine, antifolați și fosfomicine tulpinile de S. epidermidis au fost testate doar în 

anul 2013, nivelul de rezistență la ele variind de la 10,90% la 25,50%. 

Deși tulpinile de S. haemolyticus au avut o pondere mică în structura etiologică a ISP, în 

special în anul 2010, cele testate în anul 2013 au avut cel mai înalt nivel de rezistență din grupul 

Staphylococcus. O rezistență înaltă, aceste tulpini au manifestat față de peniciline, cefalosporine 

de toate generațiile și macrolide, iar o rezistență mai moderată la lincomicine, chinolone,  

aminoglicozide, fosfomicine și ansamicine. În anul 2013, atât la peniciline și cefalosporine, nivelul 

de rezistență a fost de peste 70,0%, în special la cefalosporinele de generația a III-ea (86,50%) și 

cele de generația a IV-a (70,17%). La macrolide și lincomicine, de asemenea tulpinile au fost 

destul de rezistente: 69,80% și 49,33%. Și invers, față de glicopeptide, tulpinile date au manifestat 

sensibilitate sporită (96,77%) și rezistență foarte joasă (3,23%).  

 Spre deosebire de anul 2013, numărul de tulpini testate în anul 2010 a fost foarte mic, astfel 

că o concluzie obiectivă privind evoluția rezistenței în dinamica multianuală nu este posibilă.  

 Prezintă interes și tulpinile din genul Streptococcus, așa ca S. pyogenes și S. viridans, deși 

tulpinile de S. viridans au avut o pondere mai mică în structura ISP, au fost mai rezistente la 

antibiotice decât tulpinile de S. pyogenes. 
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 S-a evidențiat un nivel de rezistență înalt al tulpinilor de S. viridans la peniciline, care a 

fost de 54,29% în anul 2010 și de 46,94% în anul 2013, diferența nefiind veridică statistic (t=0,85, 

p>0,05). Față de cefalosporine, în anul 2013 au fost rezistente 46,38% din tulpinile testate, însă în 

anul 2010 au fost testate doar 2 tulpini, care s-au dovedit a fi sensibile. Aceste microorganisme au 

mai fost testate și la lincomicine și macrolide, nivelul de rezistență fiind mai mic comparativ cu 

grupele de antibiotice descrise mai sus. Deși la lincomicine în anul 2010 au fost rezistente 9,80%, 

iar în 2013 - 29,17% din tulpinile testate, diferența nu e veridică statistic (t=1,87, p>0,05). Însă la 

macrolide s-a determinat o creștere a rezistenței de la 23,08% în anul 2010 la 40,44% în anul 2013  

(t=2,35, p<0,05). Deși la vancomicină, din 45 de tulpini testate în anul 2010 – 71,10% au fost 

rezistente, în anul 2013 din 24 de tulpini testate doar 1 tulpină a fost rezistentă. 

 Din genul Streptococcus, cel mai frecvent au fost izolate tulpinile de S. pyogenes, însă au 

avut o sensibilitate sporită și rezistență mică la majoritatea grupelor de antibiotice, cu unele 

excepții. În dinamica multianuală s-a înregistrat o scădere a rezistenței la peniciline, de la 37,31% 

în anul 2010 la 15,60% în anul 2013 (t=5,32, p<0,05), atât la penicilina G, cât și la amoxicilină. 

Aparent s-a înregistrat o scădere a nivelului de rezistență la cefalosporine, însă în anul 2010 au 

fost un număr foarte mic de tulpini, cu un grad de rezistență de 88,24%, astfel că gradul de eroare 

este mare. Însă în anul 2013, numărul de probe a fost mult mai mare, iar nivelul de rezistență a 

fost de 15,50%.  

 La alte grupe de antibiotice, aceste microorganisme au avut un nivel de rezistență mai 

redus. Un număr de probe mai mare a fost la chinolone, lincomicine, macrolide și vancomicină 

(glicopeptide).  Deși în anul 2010, la chinolone, acest tulpini au avut o sensibilitate sporită și 

rezistență mică (3,33%), în anul 2013 rezistente au fost de 13,40%, însă numărul de probe este 

foarte mic, diferența nefiind veridică statistic (t=1,07, p>0,05). În anul 2010, nivelul de rezistență 

la macrolide a fost de 29,32%, iar în anul 2010 a fost de 12,22%. Însă nivelul de rezistență a scăzut 

doar la eritromicină, de la 37,20% în anul 2010 la 11,90% în anul 2013 și în anul 2013, din această 

grupă a mai fost utilizată și claritromicina, cu un nivel de rezistență de 14,20%. La oleandomicină 

și azitomicină, în dinamica multianuală s-a menținut un nivel scăzut de rezistență. De asemenea, 

s-a înregistrat o scădere a rezistenței la vancomicină, de la 10,50% în anul 2010 la 2,30% în anul 

2013 (t=2,30, p<0,05). 

 Enterococii au o importanță majoră clinică și epidemiologică deoarece pot cauza infecții 

grave ca endocardite, septicemii, supurații intraabdominale și datorită faptului că sunt rezistenți în 

mod natural la diverse grupe de antibiotice, cum ar fi cefalosporinele și aminoglicozidele (la doze 

utilizate clinic) și de asemenea pot obține ușor prin transfer de fragmente genetice de la alte specii, 

mecanisme de rezistență la alte grupe de antibiotice. Aceste infecții sunt determinate preponderent 
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de 2 specii: E. faecalis și E. faecium, care reprezintă al treilea grup ca răspândire din cadrul 

microorganismelor gram-pozitive. 

 Spre exemplu, tulpinile de E. faecalis au fost cele mai rezistente, atât în anul 2010, cât și 

în anul 2013, din grupul microorganismelor gram-pozitive. Rezistență înaltă aceste tulpini au 

manifestat la majoritatea grupelor de antibiotice, așa ca peniciline, aminoglicozide, chinolone, 

antifolați, lincomicine, macrolide ș.a.  

 La peniciline, aceste microorganisme au avut un nivel de rezistență înalt în special în anul 

2010, care a fost de 67,92%, comparativ cu 44,32% în anul 2013. Însă din această grupă, la 

penicilina G, nivelul de rezistență a fost cel mai înalt, în special în anul 2010 – 86,40%, iar în anul 

2013 a fost de 68,40%.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

Deși la ampicilină și amoxicilină, din subclasa aminopenicilinelor, rezistența acestor 

tulpini este rară în lume, au fost rezistente în jur de 50% din tulpini în anul 2010 și în jur de 25% 

în anul 2013. Nivelul de rezistență mai mic la ampicilină se explică prin testarea tulpinilor de E. 

faecalis la acest antibiotic în anul 2013 preponderent cu sistemul V2C. Rezistența la ampicilină 

este caracteristică îndeosebi pentru tulpinile de E. faecium. Astfel că valorile obținute cu metoda 
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Fig. 4.22. Evoluția în dinamica multianuală a antibioticorezistenței tulpinilor de E. faecalis 
1) peniciline; 2) amoxicilină/clavulanic acid; 3) peneme; 4) aminoglicozide; 5) aminoglicozide high-level; 
6) chinolone; 7) antifolați; 8) lincomicine; 9) macrolide; 10) nitrofurane; 11) oxazolidine; 12) vancomicină; 
13) phenicols; 14) tetracicline. 
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manuală pot indica erori de identificare sau testare a sensibilității/rezistenței acestor 

microorganisme. 

 O diferență majoră este că în anul 2013, cu sistemul V2C a fost determinată rezistența de 

nivel înalt la aminoglicozide (Gentamicin-High Level și Streptomycin-High Level), care a fost 

prezentă la 82,70% din tulpinile testate. Astfel că în cazul infecțiilor provocate de aceste 

microorganisme rezistente, nu este posibil de folosit combinația dintre aminoglicozide și β-

lactame sau glicopeptide. Deși cu metoda manuală, în ambii ani a fost testată sensibilitatea/ 

rezistența la aminoglicozide, care a fost destul de înaltă, rezultatele nu au aplicație practică. 

Spre deosebire, la chinolone, lincomicine și macrolide s-a înregistrat o creștere a nivelului de 

rezistență, care a fost de 42,75%, 76,60% și 68,90%, respectiv în anul 2010, la 74,42%, 84,46% și 

80,95%, respectiv, în anul 2013 (figura 4.22). 

Un interes deosebit reprezintă rezistența tulpinilor de E. faecalis față de vancomicină, 

deoarece infecțiile cauzate de VRE sunt mult mai grave și asociate cu o rată înaltă a mortalității. 

În anul 2010, peste 68% din tulpinile testate la vancomicină au fost rezistente, însă în anul 2013 

doar 37,40%. Diminuarea rezistenței tulpinilor de E. faecalis față de vancomicină se explică prin 

faptul că în anul 2013 a fost utilizat și sistemul V2C, care a depistat doar 1 tulpină rezistentă la 

vancomicină. Spre deosebire, cu metoda manuală, utilizată în ambii ani, numărul de tulpini 

rezistente la vancomicină a fost mult mai mare. Însă conform ECDC și CDC, rezistența la 

vancomicină este cel mai frecvent caracteristică pentru E. faecium, ceea ce indică o eroare de 

identificare sau testare la acest antibiotic a tulpinilor de E. faecalis. 

 Din genul Enterococcus, un interes deosebit prezintă și tulpinile de E. faecium. Rezistență 

mai înaltă, aceste tulpini, au manifestat față de aminoglicozide, chinolone și o rezistență mai 

scăzută la peniciline, lincomicine, macrolide și tetracicline. Numărul mic de tulpini testate, în 

special în anul 2010, nu permite de a face o concluzie obiectivă privind evoluția rezistenței în 

dinamica multianuală. 

Un lucru pozitiv, este că se menține un nivel de rezistență foarte scăzut la vancomicină, 

care a constituit 20,0% în anul 2010 și 6,70% în anul 2013, diferența nefiind veridică statistic 

(t=0,94, p>0,05). Spre deosebire de anul 2010, cu ajutorul sistemului V2C în anul 2013, a fost 

testat sinergismul aminoglicozidelor cu și β-lactame sau glicopeptide, care nu a fost prezent la 

90,0% din tulpinile testate. De asemenea și la chinolone, nivelul de rezistență a fost destul de înalt, 

atât în anul 2010 (60,0%), cât și în anul 2013 -  75,0%, diferența nefiind veridică statistic (t=0,30, 

p>0,05) (figura 4.23). 

 La alte grupe de antibiotice, așa ca peniciline, beta-lactam+inhibitor și macrolide, nivelul 

de rezistență a rămas stabil și scăzut în dinamica multianuală.  
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Spre deosebire de microorganismele gram-pozitive, cele gram-negative au manifestat o 

rezistență mai înaltă și sensibilitate scăzută la antibiotice. 

 Cele mai rezistente la antibiotice s-au dovedit a fi microorganismele gram-negative 

nefermentative (Acinetobacter spp., P. aeruginosa), dar și microorganisme din familia 

Enterobacteriaceae, așa ca: K. pneumoniae, P. mirabilis, E. aerogenes, E. coli, ș.a (tabelul 4.5).   

 Spre exemplu, nivelul de rezistență al tulpinilor de Acinetobacter spp. în dinamica 

multianuală, se menține la un nivel destul de înalt, de peste 80%. Un nivel de rezistență foarte 

înalt, aceste tulpini au manifestat față de majoritatea grupelor de antibiotice și o rezistență mai 

moderată la peneme, antifolați, fosfomicine. 

 Un nivel de rezistență foarte înalt, de peste 90%, atât în anul 2010, cât și in anul 2013, 

aceste tulpini au manifestat la peniciline și cefalosporine de toate generațiile, dar și la mono-

bactame. În dinamica multianuală, o rezistență înaltă se menține și la așa grupe de antibiotice ca 

aminoglicozide, chinolone, nitrofurane și phenicols.  

Spre exemplu, din grupul aminoglicozidelor, doar la tobramicină nivelul de rezistență a 

fost mai scăzut, de 51,70% în anul 2010 și de 58,80% în anul 2013, diferența nefiind veridică 

statistic (t=0,74, p>0,05). Spre deosebire, la amikacină și gentamicină, nivelurile de rezistență au 

fost de peste 75,0% în anul 2010 și de peste 85% în anul 2013 (figura 4.24). 

Fig. 4.23. Evoluția în dinamica multianuală a antibioticorezistenței tulpinilor de E. faecium 
1) peniciline; 2) amoxicilină/clavulanic acid; 3) peneme; 4) aminoglicozide high-level; 5) chinolone; 6) 
antifolați; 7) lincomicine; 8) macrolide; 9) vancomicină; 10) phenicols; 11) tetracicline. 
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De asemenea și la chinolone au fost rezistente peste 80% din microorganismele testate. Cea 

mai înaltă rezistență, din această grupă s-a înregistrat la ciprofloxacină, care a fost de 83,4% în 

anul 2010, cu o creștere până la 97,20% în anul 2013 (t-3,76, p<0,05). Dar rezistență înaltă, aceste 

tulpini au avut și la levofloxacină și gatifloxacină, care a fost de peste 60% și 79%, respectiv. 

Rezistență mai moderată în anul 2013, aceste tulpini au avut doar la antifolați și 

fosfomicine, care a fost de 50% și 60%, respectiv. Altă grupă de antibiotice care mai poate fi 

utilizată pentru tratarea infecțiilor provocate de Acinetobacter sp. sunt penemele, la care au fost 

rezistente 52,50% din tulpinile testate în anul 2010 și 47,56% în anul 2013, diferența nefiind  

  

veridică statistic (t=0,56, p>0,05). Doar la lipopetide (colistin și polimixina B) nu au fost depsitate 

tulpini rezistente.  

 O importanță clinică și epidemiologică majoră reprezintă și studierea antibioticorezistenței/ 

sensibilității tulpinilor de P. aeruginosa, care au avut o pondere mare în structura ISP atât în anul 

2010, cât și în anul 2013 când a ocupat locul 2 în structura generală a ISP. Aceste microorganisme 

au manifestat o rezistență sporită la majoritatea grupelor de antibiotice.   
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Fig. 4.24. Evoluția în dinamica multianuală a antibioticorezistenței tulpinilor de Acinetobacter spp. 
1) Peniciline; 2) Amoxicilină/clavulanic acid; 3) Ampicilină/sulbactam; 4) Cefalosporine I gen.; 5) 
Cefalosporine II gen.; 6) Cefalosporine III gen., 7) Cefalosporine IV gen.; 8) cefalosporine total; 
9)monobactame; 10) peneme; 11) aminoglicozide; 12) chinolone; 13) ansamicine; 14) antifolați; 15) 
fosfomicine; 16) nitrofurane; 17) phenicols, 18) tetracicline 
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 Rezistență înaltă, în dinamica multianuală, aceste tulpini au manifestat în special la 

peniciline și cefalosporine. Deși la peniciline au fost rezistente 77,94% din tulpinile testate în anul 

2010 și 79,80% în anul 2013 (t=0,45, p>0,05), însă au fost utilizate antibiotice diferite pentru 

testarea sensibilității/rezistenței.  

 

De exemplu, la amoxiclină tulpinile date au fost testate doar în anul 2010, cu un nivel de 

rezistență de 98,70%, iar în anul 2013 au fost testate preponderent la ampicilină și piperacilină, cu 

un nivel de rezistență de 99,40% și 63,30%, respectiv. Deși nivelul de rezistență la cefalosporine 

a fost mai mic în anul 2013 (72,47%), comparativ cu anul 2010 (95,92%), în acest an tulpinile de 

P. aeruginosa au fost testate la mai puține antibiotice.   

Spre exemplu, la cefalosporinele de generația I-a, tulpinile de P. aeruginosa au fost testate 

doar în anul 2013, nivelul de rezistență fiind foarte înalt – 99,36%. Din cefalosporinele de generația 

a II-a, în anul 2010 a fost utilizat doar cefoperazon, iar în anul 2013, adițional a fost utilizat și 

cefoxitinul. Din cefalosporinele de generația a III-ea, în anul 2010 a fost utilizat doar ceftazidimul, 
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Fig. 4.25. Evoluția în dinamica multianuală a antibioticorezistenței tulpinilor de P. aeruginosa 

1) amoxicilină; 2) ampicilină; 3) ticarcilină; 4) piperacilină; 5) beta-lactam+inhibitor; 6) cefalosporine 
I gen.; 7) cefoperazone; 8) cefoxitin, 9) ceftazidime; 10) ceftriaxone; 11) cefalosporine IV gen.; 12) 
cefalosporine total; 13) monobactame; 14) peneme; 15) aminoglicozide; 16) chinolone; 17) antifolați; 
18) fosfomicine; 19) lipopetide; 20) nitrofurane;  
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cu o rezistență destul de înaltă (94,40%), care însă a fost de 49,20% în anul 2013, dar aceste tulpini 

în acest an au mai fost testate și la ceftriaxone, cefotaxime și cefixime, toate tulpinile dovedindu-

se a fi rezistente. Deși s-a determinat o scădere a rezistenței la cefalosporinele de generația a IV-

a, de la 100% în anul 2010 la 55,20% în anul 2013. Aceasta se explică prin testarea a doar 49 de 

tulpini în anul 2010 comparativ cu 223 de tulpini în anul 2013 (figura 4.25).   

La alte grupe de antibiotice, așa ca peneme și chinolone s-a înregistrat o creștere a 

rezistenței, de la 14,35% și 54,58%, respectiv în anul 2010, la 50,33% și 65,60%, respectiv, în anul 

2013, ceea ce demonstrează agravarea situației. La aminoglicozide, nivelul de rezistență s-a 

menținut la un nivel constant în dinamica multianuală, care a fost de 46,32% în anul 2010 și de 

47,88% în anul 2013 (t=0,62, p>0,05). Doar la lipopetide,  grupă la care microorganismele date au 

fost testate doar în anul 2013, s-a înregistrat o sensibilitate sporită (98,48%) și rezistență scăzută. 

Prezintă interes sporit și grupul antifolaților, cu o rezistență foarte înaltă (94,74%) în anul 2013, 

dar și nitrofuranele, cu un nivel de rezistență foarte înalt, în special în anul 2013 – 98,91%.  

 Importanță majoră reprezintă și tulpinile de E. coli, care au o pondere mare în structura 

etiologică a ISP. Rezistență înaltă, aceste tulpini au manifestat față de peniciline, în special față de 

ampicilină și amoxicilină din subclasa aminopenicilinelor, care a constituit 80% și 74%, respectiv, 

în anul 2010 și 61,30% și 73,0% - în anul 2013. De asemenea, un nivel de rezistență înalt, tulpinile 

de E. coli au manifestat și față de piperacilină în anul 2013 (57,10%) și ticarcilină, care a constituit 

62,40% în anul 2010 și 69,0% în anul 2013, diferența nefiind veridică statistic (t=0,66, p>0,05). 

La amoxicilină/clavulanic acid și ampicilină/sulbactam, din grupul beta-lactam+inhibitor, 

nivelurile de rezistență au fost de peste 60%.  

 Spre deosebire de anul 2010, cu sistemul V2C în anul 2013 a fost determinată prezența 

ESBL, enzime care inactivează majoritatea penicilinelor și cefalosporinelor, care au fost prezente 

la 37,30% din tulpinile testate. La cefalosporine, în anul 2010 au fost rezistente 73,01% din tulpini, 

iar în anul 2013 de doar 36,82%, care se datorează utilizării de antibiotice diferite, dar și a 

numărului diferit de tulpini testate la ele. Diferențe semnificative, s-au înregistrat privitor la 

nivelurile de rezistență la cefalosporine de generația I și a II-a, care au fost mult mai înalte în anul 

2010, în special la cefazolină (cefalosporine I gen.) și cefoxitin (cefalosporine II gen.). La 

cefoxitin, diferența se datorează testării la acest antibiotic a tulpinilor de E. coli cu sistemul V2C. 

De asemenea și la cefalosporinele de generația a III-ea și a IV-a, s-au observat diferențe privind 

nivelurile de rezistență. Aceasta se datorează faptului că tulpinile testate cu sistemul V2C în anul 

2013  au avut un nivel de rezistență mai scăzut comparativ cu cele testate cu metoda manuală.  
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Rezistența sporită la aceste grupe de antibiotice, impune folosirea altor antibiotice, așa ca 

penemele, ș.a. Nivelul de rezistență la peneme se menține scăzut în dinamica multianuală, deși în 

anul 2010 a fost de 14,30%, iar în anul 2013 de 7,71%, diferența nu e veridică statistic (t=0,95, 

p>0,05). Conform ECDC, însă rezistența la peneme este foarte joasă în rândul tulpinilor de E. coli.  

Rezistență moderată, în dinamica multianuală se menține și la alte grupe de antibiotice, așa 

ca monobactame, aminoglicozide, chinolone, phenicols, tetracicline și nitrofurane, nivelurile de 

rezistență variind de la 17,02% la 57,10%. Spre deosebire, în anul 2013 au fost incluse în studiu 

și antifolați, fosfomicine la care au fost rezistente 37,66%, 19,40%, iar la lipopetide nu au fost 

depistate tulpini rezistente (figura 4.26).   

Importanță clinică și epidemiologică, din familia Enterobacteriaceae au și tulpinile de K. 

pneumoniae, care au avut un nivel de rezistență înalt, dar și pondere mare în structura etiologică a 
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Fig. 4.26. Evoluția în dinamica multianuală a antibioticorezistenței tulpinilor de E. coli 
1) ESBL; 2) ampicilină; 3) amoxicilină; 4) piperacilină; 5) ticarcilină; 6) amoxicilină /clavulanic acid 
7) ampicilină/sulbactam; 8) cefazolină; 9) cefoperazone; 10) cefoxitin; 11) cefalosporine III gen.; 12) 
cefalosporine IV gen.; 13) cefalosporine total; 14) monobactame; 15) peneme; 16) aminoglicozide; 17) 
chinolone; 18) antifolați; 19) fosfomicine; 20) nitrofurane; 21) phenicols; 22) tetracicline; 
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ISP. În dinamica multianuală, un nivel de rezistență înalt se menține la majoritatea grupelor de 

antibiotice. Rezistență mai redusă, aceste tulpini au avut doar la peneme, în anul 2010 a fost de 

14,30%, iar în anul 2013 de 17,92%, diferența nefiind veridică statistic (t=0,50, p>0,05). 

Rezistență foarte înaltă tulpinile date au avut la peniciline, care a fost de peste 90%, însă în anul 

2013, din această grupă au mai fost incluse ampicilina și piperacilina, de asemenea cu o rezistență 

foarte înaltă, de 97,80% și 82,90%, respectiv (figura 4.27)  

Deosebire esențială față de anul 2010, a fost că în anul 2013 a fost determinată prezența 

enzimelor ESBL, care spre deosebire de tulpinile de E. coli, au fost prezente la 71,60% din tulpinile  

testate cu sistemul V2C. În dinamica multianuală, nivelul de rezistență se menține înalt și la 

cefalosporine, în special la cefazolină (cefalosporine gen. I-a), care a fost de 96,10% în anul 2010 

și de 83,10% în anul 2013, dar și la cefoperazone (cefalosporine gen. II-a). Spre deosebire, la 

cefoxitin (cefalosporine gen. II-a), în anul 2010 au fost rezistente 98,40%, iar în anul 2013 doar 

22,20%, deoarece în acest an tulpinile de K. pneumoniae au fost testate preponderent la acest 

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100

1
2
3
4
5
6
7
8
9

10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20
21

2013 2010
Fig. 4.27. Evoluția în dinamica multianuală a antibioticorezistenței tulpinilor de K. pneumoniae 

1) ESBL; 2) amoxicilină; 3) ampicilină; 4) piperacilină; 5) amoxicilină /clavulanic acid 6) 
ampicilină/sulbactam; 7) cefazolină; 8) cefoperazone; 9) cefoxitin; 10) cefalosporine III gen.; 11) 
cefalosporine IV gen.; 12) cefalosporine total; 13) monobactame; 14) peneme; 15) aminoglicozide; 16) 
chinolone; 17) antifolați; 18) fosfomicine; 19) nitrofurane; 20) phenicols; 21) tetracicline; 
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antibiotic cu sistemul V2C. Îndeosebi în anul 2013, cel mai frecvent tulpinile date, însă au fost 

testate la cefalosporinele de generația a III-ea, nivelul de rezistență fiind de 86,48% în anul 2010 

și 78,26% în anul 2013.  

 Rezistență foarte înaltă, aceste tulpini au avut și la monobactame, nitrofurane, phenicols și 

tetracicline. La alte grupe importante de antibiotice, de asemenea au fost rezistente peste 50% din 

tulpinile testate. Dacă la aminoglicozide, nivelul de rezistență a rămas constant, la valorile de 

59,44% în anul 2010 și de 55,25% în anul 2013, diferența nefiind veridică statistic (t=1,31, 

p>0,05), atunci la chinolone a crescut de la 59,77% în anul 2010 la 73,11% în anul 2013 (t=4,55, 

p<0,05). Doar la lipopetide, utilizate în anul 2013, nu au depistate tulpini rezistente (figura 4.27).   

 Deși tulpinile de K. oxytoca au avut o pondere mică în structura etiologică a ISP, ele sunt 

producătoare de enzime ESBL, prezența cărora a fost confirmată la 4 din 17 tulpini testate în anul 

2013 cu sistemul V2C. Deoarece în anul 2013, aceste tulpini au fost testate preponderent cu 

sistemul V2C, ele s-au dovedit a avea un nivel de rezistență mai redus. De asemenea și datorită 

numărul mic de tulpini testate în ambii ani, sunt prezente variații privind nivelurilor de rezistență 

la antibiotice.  

 Rezistență mai înaltă, tulpinile testate în anul 2010 au manifestat la amoxiclină (100%) și 

la cefalosporinele de generația I-a (96,30%) și a II-a (94,12%). Rezistență moderată au manifestat 

la cefalosporinele de generația a III-ea (63,16%) și IV-a (66,70%), dar și la aminoglicozide 

(44,07%), chinolone (35,62%) și phenicols (33,30%). 

 Spre deosebire, tulpinile testate în anul 2013 au fost mai rezistente doar la ampicilină 

(82,40%), cefazolină (75,0%) și nitrofurane (55,60%). Rezistență scăzută, aceste tulpini au avut la 

beta-lactam+inhibitor (27,78%), cefalosporine generația III-ea (24,44%) și a IV-a (20%), 

aminoglicozide (15,52%), chinolone (20,83%). Spre deosebire de alte tulpini din familia 

Enterobacteriaceae, tulpinile de K. oxytoca nu au fost rezistente la peneme.  

 Din familia Enterobacteriaceae, cu o importanță majoră și o rezistență crescută la antibio-

tice are genul Enterobacter, dintre care în patologia umană mai frecvent sunt implicate tulpinile de 

E cloacae și E. aerogenes, ultimele dovedindu-se a fi mai rezistente la antibiotice.  

 Tulpinile de E. aerogenes au avut un nivel de rezistență mai înalt în special la peniciline, 

atât în anul 2010 (88,33%), cât și în anul 2013 (87,04%), diferența nefiind veridică statistic (t=0,20, 

p>0,05), dar și la cefalosporine, îndeosebi în anul 2010 (87,50%), iar în anul 2013 a fost de 

68,50%. Cel mai înalt nivel de rezistență s-a înregistrat la cefalosporinele de generația a II-a, atât 

în anul 2010 (90,41%), cât și în anul 2013 (80,71%), diferența nefiind veridică statistic (t=1,12, 

p>0,05), urmate de cele de generația a III-ea, cu valoarea de 85,51% în anul 2010 și de 66,50% în 

anul 2013. Diferența se datorează atât testării acestor tulpini în anul 2013 și cu sistemul V2C, dar 
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și a numărului de probe mai mare. Spre deosebire, la cefalosporinele de generația a IV-a, în anul 

2010 au fost rezistente 90,50% din tulpini, iar în anul 2013 doar 22,20%, însă în anul 2013 toate 

tulpinile testate cu sistemul V2C la acest antibiotic au fost toate sensibile.  

Spre deosebire de alte tulpini din familia Enterobacteriaceae, la peneme au fost rezistente 

doar 8,33% din tulpini în anul 2010 și 12,33% în anul 2013, diferența nefiind veridică statistic 

(t=0,43, p>0,05). Deși la aminoglicozide și chinolone, nivelurile de rezistență au fost mai înalte în 

anul 2010 – 66,04% și 52,21%, respectiv, iar în anul 2013 de 50,83% și 39,53%, respectiv, 

diferențele se datorează faptului că tulpinile testate în anul 2013 cu sistemul V2C au avut o 

rezistență foarte joasă la aceste grupe de antibiotice. 

 

Rezistență moderată, aceste tulpini au avut în ambii ani incluși în studiu la nitrofurane, 

phenicols și tetracicline, iar sensibilitate sporită (80%) în anul 2013 la antifolați (figura 4.28). 

Tulpinile de E. cloacae au avut o rezistență mai înaltă la amoxicilină (82,20%) și ticarcilină 

(77,80%) în anul 2010, iar în anul din peniciline a fost inclusă piperacilina, cu un nivel de rezistență 

de 53,40%. De asemenea și la cefalosporine, nivelul de rezistență a fost înalt, în special în anul 

2010 (85,17%), comparativ cu anul 2013 (61,23%). Diferența se datorează că în anul 2013, 

majoritatea tulpinilor au fost testate cu sistemul V2C. Cât privește nivelul de rezistență în funcție 
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Fig. 4.28. Evoluția în dinamica multianuală a antibioticorezistenței tulpinilor de E. aerogenes 

1) peniciline; 2) cefalosporine II gen.; 3) cefalosporine III gen.; 4) cefalosporine IV gen.; 5) 
cefalosporine total; 6) monobactame; 7) peneme; 8) aminoglicozide; 9) chinolone; 10) 
nitrofurane;  
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de generația cefalosporinelor, cel mai înalt a fost la cele de generația I-a (97,30%), urmate de cele 

de generația a II-a cu peste 90%. Diferențe semnificative s-au înregistrat la cefalosporinele de 

generația a III-ea și a IV-a, care a fost de 80,70% și 100%, respectiv, în anul 2010, iar în anul 2013 

de 50,82% și 22,20%, respectiv.  

La peneme, au fost rezistente doar 10% din tulpinile testate în anul 2010 și 8,70% în anul 

2013, diferența nefiind veridică statistic (t=0,17, p>,05). În dinamica multianuală, s-a determinat 

o scădere a rezistenței la aminoglicozide și chinolone, de la 51,15% și 43,23%, respectiv,  în anul 

2010, la 29% și 14,10%, respectiv, în anul 2013. Rezistență moderată, aceste tulpini au avut la  

 

phenicols și antifolați, iar în anul 2013 la fosfomicine și lipopeptide, toate tulpinile au fost sensibile 

(figura 4.29). 

 Tulpinile de C. freundii sunt responsabile de o varietate mare de infecții nosocomiale, în 

special a tractului respirator, urinar. Datorită numărului mic de tulpini testate îndeosebi în anul 

2013, e dificil de a face o comparație privind evoluția rezistenței în dinamica multianuală. 

Rezistență mai înaltă, aceste tulpini au manifestat la peniciline și cefalosporine, iar antibioticele 

care rămân mai active împotriva acestor microorganisme sunt penemele, aminoglicozidele și 

chinolonele.  
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Fig. 4.29. Evoluția în dinamica multianuală a antibioticorezistenței tulpinilor de E. cloacae 
1) amoxicilină; 2) ticarcilină; 3) piperacilină; 4) cefalosporine I gen.; 5) cefalosporine II gen.;  

6) cefalosporine III gen.; 7) cefalosporine IV gen.; 8) cefalosporine total; 9) peneme; 10) 
aminoglicozide; 11) chinolone; 12) antifolați; 13) monobactame; 14) nitrofurane; 
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Din familia Enterobacteriaceae, un alt gen cu importanță clinică și epidemiologică este 

Proteus, din care mai frecvent în patologia umană sunt implicate tulpinile de P. mirabilis, P. rettgeri 

și P. vulgaris. 

Spre deosebire de anul 2010, ponderea tulpinilor de P. mirabilis a crescut în anul 2013. 

Nivel de rezistență mai înaltă, aceste tulpini au avut în special la peniciline și cefalosporine, dar și 

la monobactame, aminoglicozide și chinolone. Doar la peneme, aceste tulpini au manifestat o 

rezistență mai mică, care a fost în jur de 20% în ambii ani. 

La peniciline, nivelul de rezistență se menține destul de înalt, în anul 2010 a fost de 76,14% 

iar în anul 2013 de 79,50%. Spre deosebire în anul 2010, din grupul beta-lactam+inhibitor a fost 

utilizat doar amoxicilina/clavulanic acid, cu un nivel de rezistență de 80%, iar în anul 2013 a fost 

de 50%, însă a mai fost utilizată și combinația ampicilină/sulbactam, cu un nivel de rezistență de 

71,70%.  
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Fig. 4.30. Evoluția în dinamica multianuală a antibioticorezistenței tulpinilor de P. mirabilis 
1) peniciline; 2) amoxicilină/clavulanic acid; 3) ampicilină/sulbactam; 4) cefalosporine I gen.; 5) 
cefalosporine II gen.; 6) cefalosporine III gen.; 7) cefalosporine IV gen.; 8) cefalosporine total; 9) 

monobactame; 10) peneme; 11) aminoglicozide; 12) chinolone; 13) antifolați; 14) fosfomicine; 15) 
nitrofurane; 16) phenicols 
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La cefalosporine, de asemenea nivelul de rezistență a fost înalt, în anul 2010 fiind de 

83,44%, iar în anul 2013 de 64,0%, însă numărul de probe în acest an a fost mult mai mare. Din 

această grupă, aceste tulpini în anul 2010 au fost mai rezistente la cefalosporinele de generația I-a 

(91,50%) și cele de generația a II-a (97,80%). Însă în anul 2013, mai rezistente au fost la 

cefalosporinele de generația I-a (83,94%) și a IV-a (64,50%).  

În dinamica multianuală, se menține o rezistență moderată la aminoglicozide și chinolone, 

care a fost de 45,16% și 49,59%, respectiv, în anul 2010 și de 65,16% și 69,00%, respectiv, în anul 

2013. Antifolații și fosfomicinele au fost utilizate doar în anul 2013, nivelul de rezistență fiind de 

45,95% și 45,50%, respectiv. Spre deosebire de anul 2010, când la phenicols au fost rezistente 

61,70% din tulpini, în anul 2013 toate tulpinile testate au fost rezistente (figura 4.30).   

Analiza evoluției în dinamica multianuală a rezistenței microorganismelor implicate în etiologia 

ISP a evidențiat atât lucruri comune, cât și deosebiri dintre anii incluși în studiu. Cel mai înalt nivel 

de rezistență, atât în anul 2010, cât și în anul 2013, microorganismele testate au avut la peniciline, 

cefalosporine, monobactame, nitrofurane, iar o rezistență mai moderată la așa grupe ca 

aminoglicozide, chinolone, lincomicine, macrolide. Rezistență mai joasă au avut în special la 

oxazolidine și glicopeptide, în special în anul 2013.  

Nivelul de rezistență la peniciline a fost de 65,41% în anul 2010, iar în anul 2013 de 

59,67%. Spre deosebire, nivelul de rezistență la beta-lactam+inhibitor a fost de 37% în anul 2010 

și de 54,56% în anul 2013, însă în acest an au fost incluse în studiu mai multe antibiotice din acest 

grup. S-au înregistrat și diferențe privind rezistența microorganismelor la cefalosporine, astfel că 

în anul 2010 a fost de 79,37%, pe când în anul 2013 de 57,41%. Această diferență se datorează 

utilizării sistemului V2C în anul 2013, dar și a variației antibioticelor utilizate pentru testarea 

rezistenței/sensibilității tulpinilor la antibiotice, lucruri care au fost descrise mai sus.  

În anul 2013, din 231 de microorganisme gram-negative testate privind prezența ESBL, 

49,40% au fost producătoare, enzimă care inactivează majoritatea antibioticelor β-lactamice. 

Nivelul de rezistență la monobactame a fost destul de înalt atât în anul 2010 (97,90%), cât și în 

anul 2013 (78,90%). Spre deosebire, nivelul de rezistență la peneme se menține scăzut, în anul 

2010 a fost de 21,10%, iar în anul 2013 de 23,85%. În anul 2013, microorganismele din genul 

Enterococcus au fost testate privind rezistența de nivel înalt la aminoglicozide, care a fost de 

73,70%. Însă au fost testate și la restul aminoglicozidelor, nivelul de rezistență fiind de 42,15% în 

anul 2013, iar în anul 2010 de 36,67%. Un nivel moderat de rezistență, tulpinile de microorganisme 

implicate în etiologia ISP au avut și la chinolone, lincomicine și macrolide, care a fost de 37,10%, 

40,0% și 45,82%, respectiv, în anul 2010, și de 49,60%, 36,57% și 39,31%, respectiv, în anul 2013.  
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Spre deosebire, nivelul de rezistență la glicopeptide, antibiotice care acționează doar asupra 

microorganismelor gram-pozitive, a fost mult mai înalt (48,60%) în anul 2010, comparativ cu anul 

2013, când a fost de doar 7,15%. Această diferență se datorează utilizării în anul 2010 doar a 

metodei manuale, care nu e recomandată pentru testarea sensibilității/rezistenței microorganis-

melor gram-pozitive la această grupă de antibiotice. Un nivel de rezistență foarte scăzut se menține 
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Fig. 4.31. Evoluția în dinamica multianuală a nivelului de rezistență a microorganismelor testate în anul 

2010 și 2013 în funcție de grupa antibioticelor: 1) Peniciline, 2) Beta-lactam+inhibitor, 3) Cefalosporine I  
gen., 4) Cefalosporine II gen., 5) Cefalosporine III gen., 6) Cefalosporine IV gen., 7) Total Cefalosporine, 8) 

Monobactame, 9)Peneme, 10) Aminoglicozide, 11) aminoglicozide high-level; 12) Ansamicine, 13) Chinolone, 
14) Antifolați, 15) Fosfomicine, 16) Lincomicine, 17) Lipopetide, 18) Macrolide, 19) Nitrofurane, 20) 

Oxazolidine, 21) Glicopeptide, 22) Phenicols, 23) Tetracicline, 24) Fusidine, 25) Antifungice 
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și la oxazolidine, care a fost de 6,9% în anul 2010 și de 3,3% în anul 2013, diferența nefiind 

veridică statistic. Doar în anul 2013, microorganismele implicate în etiologia ISP au fost testate la 

ansamicine, antifolați, fosfomicine, lipopeptide și fusidine, nivelurile de rezistență fiind de 

17,70%, 43,0%, 28,0%, 1,63% și 8%, respectiv.  

Spre deosebire de anul 2010, când la antifungice au fost rezistente 63,35% din tulpinile 

testate, în anul 2013 au fost rezistente doar 42,68% (figura 4.31)  

Așadar, în dinamica multianuală au loc schimbări evolutive esențiale în structura etiologică 

a ISP, atât în ce privește creșterea numărului de specii de microorganisme – agenți cauzali ai ISP,  

51 specii de microorganisme în 2010, până la  99 specii în anul 2013, cât și a creșterii ponderii 

microorganismelor gram-negative în structura etiologică de la 33,9% în anul 1997 până la 56,50% 

în anul 2013.  

    

4.3. Optimizarea principiilor de achiziționare și utilizare rațională a antibioticelor. 

 Utilizarea antibioticelor e privită ca un factor cheie privind emergența rezistenței 

bacteriilor. Impactul utilizării iraționale, inclusiv dozarea necorespunzătoare și aderența slabă la 

tratament, potențial sunt la fel de importante ca consumul exagerat. Aceste lucruri dictează 

necesitatea organizării unui sistem eficient de supraveghere epidemiologică privind 

antibioticorezistența microbiană, achiziționarea și consumul rațional al antibioticelor. Consumul 

de antibiotice, rezistența microbiană și infecțiile septico-purulente nosocomiale sunt trei probleme, 

deși aparent distincte, sunt strâns interconectate: 

• Consumul nerațional de antibiotice reprezintă cauza principală a apariției de noi 

mecanisme de rezistență microbiană 

• Infecțiile septico-purulente nosocomiale reprezintă zona cea mai vizibilă a manifestării 

rezistenței microbiene la antibiotice, deoarece ele sunt cauzate cel mai frecvent de  

microorganisme polirezistente la antibiotice. 

• Îngrijirea pacienților cu infecții septico-purulente nosocomiale presupune utilizarea mai 

frecventă a antibioticelor, ceea ce conduce la creșterea nivelului rezistenței microbiene 

față de acestea. 

Pentru atingerea obiectivelor privitor la diminuarea rezistenței microbiene față de antibio- 

tice este necesar de a elabora o strategie privind utilizarea rațională a preparatelor antimicrobiene, 

bazată pe informații veridice cu privire la sensibilitatea / rezistența agentului patogen, cât și nivelul 

de răspândire a antibioticorezistenței microbiene la nivel de instituție medicală. 
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 Totodată, este necesară realizarea unei strategii multistratificate care să prevină apariția și 

răspândirea antibioticorezistenței și a consumului excesiv de antibiotice. 

 Îndeosebi la nivelul local este necesar de a cunoaște situația epidemiogenă locală, atât la 

nivel de instituție medicală, cât și din fiecare secție, departament, cu privire la microorganismele 

identificate, nivelul rezistenței lor la antibiotice, cât și a consumului de antibiotice. 

 Pentru a asigura o utilizare eficientă a antibioticelor este necesar de a asigura calitatea 

investigațiilor de laborator, care este esențială în selectarea antibioticelor. Laboratoarele trebuie să 

implementeze programe privind controlul calității interne și să participe în programe privind 

controlul calității externe. De acest lucru ar trebui să se ocupe laboratorul național de referință cu 

privire la problema antibioticorezistenței microbiene și a consumului de antibiotice, care să 

coordoneze activitatea laboratoarelor microbiologice.  

 Datele colectate privitor la agenții patogeni și sensibilitatea / rezistența lor la antibiotice 

trebuie utilizate și pentru a urmări emergența și răspândirea în cadrul staționarului a tulpinilor de 

microorganisme rezistente, izolarea pacienților colonizați cu aceste tulpini rezistente, pentru a  

preveni răspândirea acestor tulpini în cadrul staționarului. Lipsa unei monitorizări a circulației 

pacienților și a tulpinilor rezistente conduce la apariția focarelor și chiar a erupțiilor prin IN, ceea 

ce conduce la agravarea situației cu privire la antibioticorezistență, cheltuieli suplimentare, 

spitalizare îndelungată, tratament suplimentar cu antibiotice.  

 La nivelul laboratorului este necesar de a se implementa tehnologii noi, sisteme 

automatizate de identificare și testare a microorganismelor, cum ar fi sistemul VITEK 2 Compact, 

BD Phoenix, ș.a., care permit identificarea corectă dar și testarea calitativă a sensibilității 

microorganismelor la antibiotice. Prioritatea sistemelor automatizate constă în faptul că identifică 

concentrația minimă inhibitoare la care microorganismele date sunt rezistente/sensibile. De 

asemenea este nevoie de a respecta ghidurile privind identificarea și testarea microorganismelor la 

antibiotice, elaborate de către EUCAST și CLSI. Este important ca laboratorul bacteriologic să 

dispună de listele de antibiotice la care vor fi testate fiecare specie sau gen de microorganisme, cât 

și să implementeze reguli expert privind interpretarea rezultatelor antibioticogramelor.  

Atingerea acestor obiective pot fi realizate în primul rând prin implementarea programului 

computerizat WHONET de monitorizare a antibioticorezistenței microbiene, care permite crearea 

bazei de date și analiza lor privitor la rezultatele investigațiilor bacteriologice, microorganismele 

izolate și gradul lor de sensibilitate și rezistență la antibiotice, pentru fiecare pacient sau secție în 

parte și la nivel de instituție medicală. Informația obținută oferă posibilitatea cunoașterii situației 

în particular pentru fiecare pacient, formă nosologică, secție, cât și la nivel de instituție, elaborării 

ghidurilor privind tratamentul selectiv conform antibioticogramei, dar și empiric al infecțiilor 
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septico-purulente nosocomiale, care vor duce la îmbunătățirea calității tratamentului deoarece se 

va eficientiza selectarea antibioticelor cu scop de tratament și profilaxie potrivit agentului cauzal 

chiar și până la primirea antibioticogramei.  

 Așadar, datele obținute în urma monitorizării antibioticorezistenței microbiene pot fi 

folosite pentru conștientizarea problemei, sporirea interesului administrației instituției medicale, a 

epidemiologilor de spital, microbiologilor, personalului farmaciilor, medicilor implicați în 

utilizarea rațională a antibioticelor, cât și pentru achiziționarea selectivă a antibioticelor. 

    

  4.4. Concluzii la Capitolul 4      

1. S-a constatat că metoda automatizată  de izolare a agenților patogeni în ISP s-a dovedit a fi mai 

sensibilă în determinarea speciei microorganismului, în special a celor gram-negative 

comparativ cu metoda clasică (manuală). Prin metoda automatizată au fost identificate 76 specii 

de microorganisme – agenți cauzali ai ISP, comparativ cu 52 specii identificate prin metoda 

manuală. 

2. În dinamica multianuală s-a constatat o creștere a numărului de specii de microorganisme – 

agenți etiologici ai ISP, cât și o creștere a ponderii microorganismelor gram-negative în 

structura etiologică, de la 33,9% în anul 1997 până la 56,50% în anul 2013. 

3. Rezultatele monitoringului antibioticorezistenței microbiene pot fi folosite pentru conștientiza-

rea problemei, sporirea interesului administrației instituției medicale, a epidemiologilor de 

spital, microbiologilor, medicilor implicați în tratamentul și profilaxia cu antibiotice, cât și 

pentru selecționarea selectivă a antibioticelor. 
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CONCLUZII GENERALE 

1. Utilizarea programului computerizat WHONET ne-a permis de a crea baza de date cu privire 

la microorganismele implicate în etiologia ISP, rezistența /sensibilitatea lor la antibiotice, cu 

analiza lor ulterioară. Importul și conversia datelor în programul WHONET face posibilă 

analiza separată a datelor obținute prin acest sistem, cât și analiza combinată a datelor obținute 

prin mai multe metode investigative. 

2. În rezultatul studiului s-a constatat că infecțiile septico-purulente nosocomiale se caracterizează 

prin polimorfism etiologic și rezistență sporită la antibiotice. Predomină microorganismele 

gram-pozitive (56,78%), în comparație cu microorganismele gram-negative - 41,22%, fungii 

constituind - 2,01%. În structura etiologică generală a ISP predomină S. epidermidis – 21,45%, 

S. aureus – 17,03%, E. coli – 11,14%, E. faecalis – 10,38%, K. pneumoniae – 5,36%, P. 

aeruginosa – 6,47%, Acinetobacter sp. – 3,07% și Proteus spp. – 4,5%, ponderea cărora 

constituie 79,85% din totalul de tulpini izolate de la pacienții cu ISP.  

3. Structura etiologică a ISP s-a dovedit a fi variată în funcție de profilul secției. În secțiile de 

profil traumatologic, chirurgie maxilo-facială, neurologie și boli cardiovasculare predomină 

microorganismele grampozitive (52,58% – 94,57%). În secțiile de chirurgie generală, aneste-

ziologie, reanimare și terapie intensivă, urologie, microchirurgie și neurochirurgie predomină 

microorganismele gramnegative (53,92 – 65,08%). 

4. Un nivel mai înalt de rezistență la antibiotice s-a determinat la microorganismele gramnegative 

– 61,66%, comparativ cu cele grampozitive – 40,25%. Din microorganismele grampozitive, un 

nivel de rezistență mai înalt manifestă tulpinile de E. faecalis – 58,86% și S. epidermidis – 

43,90%, iar din cele  gram-negative - Acinetobacter sp. – 87,13%, P. rettgeri – 83,40%, P. 

mirabilis – 64,68%, K. pneumoniae – 73,35%, P. aeruginosa – 60,0%. 

5. În funcție de grupul antibioticelor, microorganismele izolate au manifestat rezistență mai înaltă 

față de peniciline (65,40%), cefalosporine (79,40%) și sensibilitate mai înaltă față de peneme 

(78,90%), aminoglicozide (63,30%) și lincomicine (60,0%).  

6. Structura etiologica a ISP la pacienții cu tratament în staționar este mai variată comparativ cu 

aceiași la pacienții cu tratament ambulatoriu – de la care au fost izolate 44 și 33 specii, respectiv. 

Gradul de rezistență a tulpinilor de microorganisme izolate de la pacienții din staționar a fost 

mult mai înalt decât la cei tratați ambulatoriu, diferența fiind confirmată statistic (t=16,33, 

p<0,05).  

7. Metoda automatizată s-a dovedit a fi mai sensibilă privitor la determinarea speciilor de 

microorganisme, fiind identificate pe parcursul anului 2013 76 specii de microorganisme  - 
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agenți cauzali ai ISP, comparativ cu 52 specii identificate în aceeași perioadă cu metoda 

manuală.  

8. În dinamica multianuală s-a constatat o lărgire a spectrului de agenți cauzali ai infecțiilor 

septico-purulente nosocomiale, de la 25 specii de microorganisme  în anul 1997, până la 51 

specii în anul 2010 și 99 – în anul 2013. Ponderea microorganismelor gram-pozitive în structura 

etiologică a ISP, s-a micșorat de la 65,66% în anul 1997 până la 41,70% în anul 2013, și, invers, 

este în creștere ponderea microorganismelor gram-negative - de la 33,90% în anul 1997 până 

la 56,50% în anul 2013. 

 

RECOMANDĂRI 

1. Pentru eficientizarea supravegherii epidemiologice a antibioticorezistenței microbiene se 

recomandă de a implementa în fiecare instituție medicală sistemul automatizat de monitoring 

microbiologic.  

2. Colectarea, analiza și interpretarea continuă și sistematică a datelor privind nivelul de rezistență 

/sensibilitate la antibiotice pot fi utilizate atât în tratamentul electiv al pacienților, cât și în 

crearea Ghidului cu privire la tratamentul pacienților cu ISP, prin implementarea unei strategii 

de rotație a antibioticelor, măsuri esențiale și în controlul circulației microorganismelor 

polirezistente la antibiotice. Pentru atingerea scopului este necesar ca antibioticele cu spectru 

larg de acțiune să fie folosite doar ca tratament empiric, iar după obținerea antibioticogramei să 

fie administrat un antibiotic cu spectru îngust. 

3. Implementarea regulilor expert privind testarea sensibilității la antibiotice, luând în considerație 

rezistența naturală față de unele antibiotice a microorganismelor, cât și reguli de interpretare a 

antibioticogramei. 

4. Este necesar de a completa un set de test-antibiotice privind determinarea sensibilității/ 

rezistenței microorganismelor cu scopul de face comparabile datele obținute în perioade diferite 

de timp, conform metodologiei EUCAST. 
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