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Rezumat

Obiective. In acest studiu am analizat profilul de rezistentd la actiunea
antibioticelor pentru 155 de tulpini de Escherichia coli (71 de tulpini) si Klebsiella
pneumoniae (84 de tulpini) producatoare de beta-lactamaze cu spectru extins
(BLSE).

Material si metodd. Tulpinile de Escherichia coli i K. pneumoniae au fost
izolate din esantioane de urind in Laboratorul Spitalului Clinic de Boli Infectioase
Cluj-Napoca. Tulpinile au fost colectate pe o perioada de 3 ani si 4 luni (ianuarie
2007-aprilie 2010). Identificarea tulpinilor bacteriene din probele selectate pentru
acest studiu s-a facut pe mediul chromagar (Oxoid) si pe sistemul Vitek 2 Compact
Compact si prin metoda difuzimetricd.

Rezultate. Din cele 71 de tulpini de Escherichia coli producdtoare de BLSE
studiate, 58 de tulpini (81,7%) prezinta rezistenta asociata la antibiotice: amino-
glicozide, quinolone, tetraciclind, trimetoprim-sulfametoxazol si nitrofurantoin.

Din cele 84 de tulpini de Klebsiella pneumoniae producatoare de BLSE, 64
de tulpini (76,2%) prezinta rezistentd asociata la antibiotice: aminoglicozide, quino-
lone, tetraciclina, trimetoprim-sulfametoxazol si nitrofurantoin.

Concluzii. Tulpinile de Escherichia coli §i de Klebsiella pneumoniae produ-
catoare de BLSE luate in studiu prezinta multirezistentd, in special la actiunea
aminoglicozidelor, quinolonelor si trimetoprim-sulfametoxazolului.

Stoparea raspandirii tulpinilor bacteriene multirezistente la actiunea antibio-
ticelor impune cunoasterea detailata a mecanismelor de rezistenta bacteriand, in
paralel cu dezvoltarea si aplicarea unor politici intraspitalicesti adecvate de anti-
bioticoterapie, in scopul reducerii complicatiilor infectioase, dar si cunoasterea
necesitatilor financiare impuse de tratamentul antibacterian si de mdsurile supli-
mentare privind controlul microorganismelor ce pot produce infectii nosocomiale.

Cuvinte cheie: Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, BLSE, rezistenta la
antibiotice.

RESISTANCE PHENOTYPES OF PRODUCING EXTENDED-SPEC-
TRUM BETA-LACTAMASES (ESBLS) ESCHERICHIA COLI AND KLEB-
SIELLA PNEUMONIAE STRAINS ISOLATED FROM URINARY INFEC-
TIONS

Abstract

Objectives. In this study we analyzed the profile of resistance to suitable
antibiotics for 155 isolates of Escherichia coli (71 isolates) and Klebsiella pneumoniae
(84 isolates) producing extended-spectrum beta-lactamases (ESBLs).
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Material and methods. Strains of Escherichia coli and Klebsiella pneumoniae
were isolated from urine samples in the Laboratory of Infectious Diseases Hospital
Cluj-Napoca. The isolates were collected over a period of three years and four months
(January 2007-April 2010). Isolates were identified on the chromagar media (Oxoid)
and by Vitek 2 Compact system (BioMerieux). The sensitivity to antibiotic has been
tested using the system Vitek2 Compact and antimicrobial disk susceptibility method.

Results. Among the 71 ESBL isolates of Escherichia coli, 58 strains
(81.7%) presented multiple resistance to antibiotics: aminoglycosides, quinolones,
tetracycline, trimethoprim-sulfamethoxazole and nitrofurantoin. Among the 84 ESBL
isolates of Klebsiella pneumoniae, 64 strains (76.2%) presented multiple resistance to
antibiotics: aminoglycosides, quinolones, tetracycline, trimethoprim-sulfamethoxazole
and nitrofurantoin.

Conclusions. ESBL isolates of Escherichia coli and Klebsiella pneumoniae
studied presented multiple resistance to antibiotics, especially to aminoglycosides,
quinolones and trimethoprim-sulfamethoxazole. To stop the spread of bacterial strains
resistant to antibiotics requires detailed knowledge of the mechanisms of bacterial
resistance in parallel with the development and implementation of hospital policies

for prescriptions of antibiotics, financial requirements imposed by antimicrobial

treatment and the additional measures on control of microorganisms that can cause
nosocomial infections.
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Introducere

Prin numarul mare al infectiilor urinare, cu conse-
cinte medicale si economice considerabile, tulpinile bacte-
riene implicate in etiologia acestora se mentin in atentia
studiilor de bacteriologie si epidemiologie. Una din temele
prioritare de cercetare In microbiologia clinicd este la ora
actuala rezistenta dobandita a bacteriilor la antibiotice.

Rezistenta la antibioticele beta-lactamice este
inscrisa in codul genetic al bacteriei, dobandirea acesteia
producandu-se prin mutatie sau prin achizitionare de
material genetic. Inactivarea beta-lactaminelor de catre
beta-lactamaze este, in prezent, mecanismul cel mai frec-
vent intdlnit. Aceste enzime scindeaza nucleul beta-lacta-
mic, producand inactivarea antibioticului [1,2,3]. Ele pot fi
inductibile, secretate numai in prezenta beta-lactaminelor,
sau constitutive, produse permanent chiar si in absenta
substratului. Beta-lactamazele au fost evidentiate atat la
bacteriile gram-negative, cat si la cele gram-pozitive §i pot
fi inhibate in grade diferite de inhibitorii de beta-lactamaza,
cum ar fi acidul clavulanic si sulbactamul [1,2,16]. Bacte-
riile gram-negative produc un numar mult mai mare de beta-
lactamaze, decét cele gram-pozitive. Toate bacteriile gram-
negative produc beta-lactamaze codificate cromozomal,
majoritatea hidrolizand preferential cefalosporine, inclusiv
de generatia a I1I-a gi a [V-a, care sunt rezistente la actiunea
beta-lactamazelor codificate plasmidic [1,2,16].

Material si metoda
Am analizat profilul de rezistentd la actiunca
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antibioticelor corespunzatoare pentru 155 de tulpini de
Escherichia coli (71 tulpini) si Klebsiella pneumoniae (84
de tulpini), producatoare de beta-lactamaze cu spectru ex-
tins (BLSE), izolate din esantioane de urina, in Laboratorul
Spitalului Clinic de Boli Infectioase Cluj-Napoca.

Probele au provenit de la pacienti internafi n acest
spital, de la pacienti care s-au prezentat in ambulatorul
spitalului, cat si de la pacienti internati in sectii de urologie,
chirurgie, medicind internd ale altor spitale din Cluj-
Napoca, care s-au adresat laboratorului pentru prelucrarea
probelor biologice. Tulpinile au fost colectate pe o perioada
de 3 ani si 4 luni (ianuarie 2007-aprilie 2010).

Identificarea tulpinilor bacteriene din probele selec-
tate pentru acest studiu s-a facut pe mediul chromagar
(Oxoid) si pe sistemul Vitek 2 Compact (BioMerieux).

Testarea la antibiotice s-a realizat prin sistemul
Vitek2 Compact si metoda difuzimetrica, Kirby-Bauer, ce
a inclus si metoda dublu disc pentru evidentierea prezentei
BLSE, conform standardului Clinical and Laboratory
antibiotice s-au utilizat discuri de antibiotice produse de
firma Bio-rad (Franta).

Rezultate si discutii

Pentru a evidentia comportamentul tulpinilor de
Escherichia coli si Klebsiella pneumoniae fata de beta-
lactamine, am testat urmatoarele clase de antibiotice:
aminopeniciline (ampicilind), aminopeniciline cu inhibi-
tori ai beta-lactamazelor (amoxicilind + acid clavulanic),
ureidopeniciline (piperacilind), cefalosporine de generatia a
I-a(cefazolin), cefalosporine de generatiaa II-a (cefuroxim),
cefalosporine de generatia a Ill-a (ceftazidim, cefotazim,
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cefpodoxim), cefamicine (cefoxitin), cefalosporine de
generatia a [V-a (cefepim) si carbapeneme (imipenem).

Fenotip producitor de beta-lactamaze cu spectru
extins (BLSE) (tabel I)

Tabel 1. Parametrii de identificare ai fenotipului BLSE.

mm, CAZ (ceftazidim) 22 mm, CRO (cefuroxim) 25 mm
sau la monobactam: aztreonam 27 mm [3,4].

Fenotipurile de rezistenta la aminoglicozide

Pentru stabilirea fenotipurilor de rezistentda Ila
aminoglicozide am folosit 2 tipuri de microcomprimate cu
antibiotice: gentamicina (G) si amikacina (A) (tabel II).

. ___Antibiotic Clasa [
?Q:Eggggigﬂigg IBL S /]F/R Tabel .Il.. Fenqtipuri de‘ rezistenta dqbénditz‘i gle tylpir}ilor de
Carboxipeniciline R Escherichia coli si Klebsiella pneumoniae la aminoglicozide.
Ureidopeniciline R Fenotip G A
Cefalosporine de generatia [ R G R S
Cefalosporine de generatia I1 R R
Cefalosporine de generatia I11 R Legenda tabel II: G = gentamicind, A = amikacind, R = rezistent,
Cefalosporine de generatia [V R S = sensibil.
Cefamicine S/I/R
Carbapeneme S
Legenda tabel I: IBL = inhibitor al beta-lactamazei, R = rezistent, Fenotipuri de rezistenta la quinolone
S = sensibil.

Testarea producerii de beta-lactamaze cu spectru
extins la enterobacterii prin metoda difuzimetrica: eviden-
tierea efectului inhibitor se face cel mai simplu prin aseza-
rea unui disc impregnat cu inhibitor de beta-lactamaze
sau cu o combinatie intre un inhibitor de beta-lactamaze
si 0 beta-lactamina (ex. amoxicilina - acid clavulanic), in
vecinatatea unui disc de cefalosporind de generatia a I11-a.
In cazul prezentei BLSE, se obtine o imagine de sinergie,
“In dop de sampanie”, intre discul de cefalosporind de
generatia a I1l-a si discul impregnat cu inhibitor de beta-
lactamaza (singur sau in asociatie cu un alt antibiotic)
[3.4]. Imaginea de sinergie poate fi discreta, atipicd sau
poate lipsi, conducand la interpretarea gresita a caractere-
lor microorganismului (falsi sensibilitate). in absenta ima-
ginii de sinergie, producerea BLSE va fi suspectatd in
cazul oricarei reduceri a diametrului de inhibitie 1n jurul
cefalosporinelor de generatia a I1I-a: CTX (cefotaxim) 27

Pentru stabilirea fenotipurilor de rezistenta la
quinolone am testat tulpinile la acid nalidixic, norfloxacin
si ciprofloxacin.

Jehl si colab. [5,6] prezinta 4 fenotipuri posibile
de rezistentda ale entrobacteriilor la quinolone, iar pentru
tulpinile de E. Coli a fost descris si fenomenul de eflux.

in cazul de fatd, tulpinile au fost testate la acid
nalidixic si norfloxacin sau la norfloxacin si ciprofloxacin.
La stabilirea fenotipului de rezistenta se va face interpreta-
rea dupa primele trei coloane: NA, NOR, CIP (tabel III).

Rezistenta la sulfamide si trimetoprim: tulpinile
rezistente la trimetoprim+sulfametoxazol au fost incadrate in
fenotipul STX = rezistent la trimetoprim+sulfametoxazol.

Rezistenta la tetracicline a fost evidentiatd prin

Tabel II1. Fenotipuri de rezistenta pentru enterobacterii la actiunea quinolonelor.

Fenotipuri NA NOR CIP PEF OFL
1 S S S S S

1T R S S S S

111 R I/R S S S

I\ R R R R R
Rar eflux (E. Coli) S

intermediar, S = sensibil.

Tabel IV. Antibioticele testate si numarul tulpinilor testate.

S S
Legenda tabel III: NA = acid nalidixic, NOR = norﬂoxacm CIP = ciprofloxacin, PEF = pefloxacin, OFL = ofloxacin, R = rezistent, | =

Antibioticul testat Nr. tulpini de Escherichia coli | Nr. tulpini de Klebsiella pneumoniae
Gentamicind 7 70
Amikacina 7 84
Tetraciclina 68 76
Acid nalidixic 5 66
Norfloxacin 7 84
Colistin 56 63
Nitrofurantoin 68 84
Cotrimoxazol (trimetoprim+sulfametoxazol) 62 77
Imipene 7 84
Amoxiclav (amoxicilind+acid clavulanic) 7 84
Piperacilind+Tazobactam 67 77
Cefoxitin 71 84
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de BLSE, 58 de tulpini (81,7%) prezinta rezistenta asociata
la alte antibiotice: aminoglicozide, quinolone, tetraciclina,
trimetoprim-sulfametoxazol si nitrofurantoin.

Din tabelul IX se observa ca 24,13% tulpini de
Escherichia coli producatoare de BLSE sunt rezistente
la gentamicind, quinolone, tetraciclind si la trimetoprim-

Principalele fenotipuri de rezistenta a tulpinilor
de Escherichia coli si Klebsiella pneumoniae produ-
citoare de BLSE

Toate tulpinile testate sunt producatoare de BLSE.

in tabelul IV sunt prezentate antibioticele testate.

Din cele 71 de tulpini de Escherichia coli secretoare

Tabel V. Sensibilitatea la aminoglicozide, quinolone, nitrofurantoin si trimetoprim-sulfametoxazol (Cotrimoxazol) a tulpinilor de

Escherichia coli.

.. Sensibil Intermediar Rezistent

Antibioticul testat Numar Procent Numar Procent Numar Procent
Gentamicina 20 28.17% 0 51 71.83%
Amikacina 12 16.90% 17 23.94% 42 59.15%
Tetraciclina 3 4.41% 2 2.94% 65 95.50%
Acid nalidixic 5 9.80% 0 0 46 90.19%
orfloxacin 10 14.08% 0 0 61 85.92%
itrofurantoin 49 72.05% 12 17.64% 7 10.29%
Cotrimoxazol 13 20.96% 0 0 49 79.03%

Tabel VI. Sensibilitatea la Imipenem, Amoxiclav, Piperacilin/Tazobactam, Cefoxitin a tulpinilor de Escherichia coli.

e . Sensibil Intermediar Rezistent
Antibioticul testat Numar Procent Numar Procent Numar Procent
Imipene 70 98.60% 1 .40% 0
Amoxiclav 12 16.90% 22 31% 37 52.10%
Piperacilind+Tazobactam 28 41.80% 27 40.3% 12 17.90%
Cefoxitin 67 94.36% 1 1.40% 3 4.24%

Tabel VII. Sensibilitatea la aminoglicozide, quinolone, nitrofurantoin §i trimetoprim-sulfamethoxazol (Cotrimoxazol) a tulpinilor de

Klebsiella pneumoniae.

e . Sensibil Intermediar Rezistent
Antibioticul testat Numar Procent Numar Procent Numar Procent
Gentamicina 5 7.14% 1 1.42% 64 91.42%
Amikacind 29 34.52% 17 20.24% 38 45.24%
Tetraciclina 13 17.00% 2 2.63% 63 82.89%
Acid nalidixic 3 4.54% 0 0 63 95.45%
Norfloxacin 4 4.76% 1 1.19% 79 94.05%
Nitrofurantoin 15 17.85% 19 22.61% 50 59.52%
Cotrimoxazol 9 11.70% 0 0 68 88.30%
Tabel VIII. Sensibilitatea la Imipenem, Amoxiclav, Piperacilin/Tazobactam, Cefoxitin a tulpinilor de Klebsiella pneumoniae.
e . Sensibil Intermediar Rezistent
Antibioticul testat Numar Procent Numar Procent Numar Procent
Imipene 83 98.80% 1 1.20% 0 0
Amoxiclav 22 26.20% 5 7.85% 47 55.95%
Piperacilind+Tazobactam 5 6.50% 4 8.18% 58 75.32%
Cefoxitin 63 75.00% 0 1.90% 11 13.10%
Tabel IX. Fenotipuri de rezistenta ale tulpinilor de Escherichia Coli.
Fenotipuri de rezistenta asociate Numar Procent
1 BLSE+G 72%
2 BLSE+Q 72%
3 BLSE+Q+STX 2 3.45%
4 BLSE+Q+Te 3 5.17%
5 BLSE+Te+STX 2 3.45%
6 BLSE+G+Q+Te 5 15.51%
7 BLSE+Q+Te+STX 9 3.45%
8 BLSE+G+Te+STX 2 3.45%
9 BLSE+GA+STX 72%
0 BLSE+GA+Te 72%
1 BLSE+G+Q+Te+STX 14 24.13%
2 BLSE+GA+Q+Te+STX 9 15.51%
3 BLSE+GA+FT+Te 1 1.72%
4 BLSE+G+Q+FT+Te+STX 4 7.00%
5 BLSE+Q(Nor)+FT+Te+STX 12%
6 BLSE+A+Q+Te+STX 72%
7 BLSE+GA+Q+FT+Te+STX 1.72%
Total 58 100%

Legenda tabel IX. BLSE - fenotip producator de beta-lactamaza cu spectru extins, GA - fenotip de rezistentd la aminoglicozide
(gentamicind si amikacind), Q - rezistentd la quinolone, Te - rezistenta la tetraciclind, STX - rezistenta la trimetoprim-sulfametoxazol,

FT - rezistenta la nitrofurantoin.
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sulfametoxazol; 15,51% dintre tulpinile producétoare de
BLSE sunt rezistente la aminoglicozide (gentamicina si
amikacina), la quinolone, la tetraciclind si la trimetoprim-
sulfametoxazol si acelasi procent (15,51%) de tulpini de
Escherichia coli producatoare de BLSE sunt rezistente la
gentamicind, quinolone si tetraciclina.

Instalarea rezistentei la aminoglicozide se face prin-
tr-un mecanism de inactivare enzimatica, enzimele impli-
cate 1n acest proces fiind reprezentate de acetyltransferaza,
fosfotransferaza si nucleotidyltransferaza. Fiecare enzima
recunoaste un anumit numar de aminoglicozide pe care le
va modifica, determinand astfel fenotipurile de rezistenta
corespunzatoare [6,7].

Dupéd cum se poate observa in tabelul V, 71,83%
dintre tulpinile de Escherichia coli sunt rezistente la
gentamicind §i 45.24% la amikacind. Ambele procente
sunt ingrijorator de ridicate.

Un studiu efectuat in 2001 de Co-operative Group
of the European Study Group on Nosocomial Infections
(ESGNI) (ESGNI-003 study) releva rezistenta tulpinilor
de Escherichia coli la gentamicind in proportie de 19,5%
pentru tarile nemembre la acea data ale Uniunii Europene
(UE) si 1.4% dintre tulpinile de Escherichia coli izolate din
spitale ale tarilor membre UE [15].

Acelasi studiu aratd o rezistentd la trimetoprim-
sulfametoxazol pentru 30.6% din tulpinile de Escherichia
coli in tarile non-UE si un procent de 26,5% in tarile UE
[15].

in studiul nostru, dupa cum se vede in tabelul V,
79,03% dintre tulpinile de Escherichia coli sunt rezistente
la actiunea trimetoprim-sulfametoxazolului.

Rezistenta la trimetoprim-sulfametoxazol apare da-
toritd dihidropteroatsintetazei si dihidrofolatreductazei,
genele care codificd aceste modificdri fiind situate pe
plasmide [8,10].

Un studiu international, SENTRY, raporteaza
procente mai mici decdt in studiul nostru: 23% tulpini
rezistente in America de Nord, 33% in Europa si 45%
pentru America Latind [12].

Rezistenta la quinolone este indusa prin mutatii la

nivel cromozomal, uneori se pot asocia doud mecanisme
de rezistenta: prin diminuarea activitatii ADN-girazei sau
impermeabilitate prin porine modificate [9].

Rezistenta la acidul nalidixic este incrucisata cu
cea a moleculelor din acelasi grup (acid oxolinic, acid
pipemidic, acid piromidic si flumequin). Rezistenta la
fluoroquinolone este incrucisatd intre toate substantele
(norfloxacin, pefloxavin, ofloxacin, ciprofloxacin), dar
nivelul de exprimare poate varia in functie de tulpina
bacteriana [9].

Intr-un studiu efectuat in Europa in 2002, in cadrul
proiectului ECO-SENS, pe tulpini izolate din infectii uri-
nare necomplicate, s-au obtinut la tulpinile de Escherichia
coli urmatoarele procente de rezistenta fatd de quinolone:
Suedia — 5,4% pentru acid nalidixic si < 3% pentru
ciprofloxacin; Portugalia — 11,6% pentru acid nalidixic si
5,8% pentru ciprofloxacin; Spania — 26,7% pentru acid
nalidixic si 14,7% pentru ciprofloxacin [17].

Procente scazute de rezistentd la fluroquinolone au
fost raportate si In cadrul programului SENTRY (2000), cu
valori cuprinse intre 4% pentru America de Nord si 14%,
respectiv 18% pentru Europa si America Latina [12].

In studiul nostru, 90,19% dintre tulpinile de
Escherichia coli sunt rezistente la acid nalidixic si 85,92%
la norfloxacin.

Trebuie sa tinem cont ca toate tulpinile sunt pro-
ducatoare de BLSE si, In general, asociaza multirezistenta
la actiunea antibioticelor .

59.52% dintre tulpinile de Escherichia coli produ-
catoare de BLSE sunt rezistente la nitrofurantoin.

Rezistenta la nitrofurantoin se instaleaza printr-un
mecanism de inactivare enzimatica, enzima implicatd in
acest proces fiind nitroreductaza [11,16].

Gulsum S. si colaboratorii au raportat in Turcia
un procent de 29% tulpini Escherichia coli rezistente la
nitrofurantoin, procent mai mic decat cel obtinut in studiul
nostru [13].

Majoritatea tulpinilor sunt sensibile la actiunea a
doud antibiotice: 98.60% dintre tulpinile de Escherichia
coli secretoare de BLSE luate in studiu sunt sensibile la

Tabel X. Fenotipuri de rezistenta ale tulpinilor de Klebsiella pneumoniae.

Fenotipuri de rezistenta asociate Numar Procent
1 BLSE+Q .56%
2 BLSE+Q+Te .56%
3 BLSE+Q+Te+STX 2 3.12%
4 BLSE+G+Te+STX 1 1,56%
5 BLSE+G+Q+Te 3 4,68%
6 BLSE+GA+STX 2 3.12%
7 BLSE+GA+Te+STX 2 3.12%
8 BLSE+GA+Q+STX 2 3.12%
9 BLSE+GA+Q+Te 1 1.56%
0 BLSE+A+Q+FT+STX 3 4.,68%
1 BLSE+G+Q+FT+STX 22 34.43%
2 BLSE+G+Q+FT+Te 2 3.12%
3 BLSE+G+Q+FT+Te +STX 9 14.06%
14 BLSE+GA+Q+FT+Te +STX 13 20.31%
Total 64 100%

Legenda tabel X: BLSE - fenotip producator de beta-lactamaza cu spectru extins, GA - fenotip de rezistenta la aminoglicozide
(gentamicina si amikacind), Q - rezistenta la quinolone, Te - rezistenta la tetraciclina, STX - rezistenta la trimetoprim-sulfametoxazol,

FT - rezistenta la nitrofurantoin.
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imipenem si 94.36% dintre tulpinile de Escherichia coli
luate in studiu sunt sensibile la cefoxitin (se constata
conservarea sensibilitatii la cefamicine §i carbapeneme)
(tabel VI).

Din cele 84 de tulpini de Klebsiella pneumoniae
producédtoare de BLSE, 64 (76,2%) prezintd rezistentd
asociatd la alte antibiotice: aminoglicozide, quinolone,
tetraciclina, trimetoprim-sulfametoxazol si nitrofurantoin.

Din tabelul X se observa ca 34,43% tulpini de
Klebsiella pneumoniae producitoare de BLSE sunt
rezistente la gentamicind, quinolone, nitrofurantoin
si la trimetoprim-sulfametoxazol; 20,31% tulpini de
Klebsiella pneumoniae producitoare de BLSE sunt
rezistente la aminoglicozide (gentamicind si amikacind),
quinolone, nitrofurantoin, tetraciclind si la trimetoprim-
sulfametoxazol; 14,06% dintre tulpinile de Klebsiclla
pneumoniae producatoare de BLSE sunt rezistente la
gentamicind, la quinolone, la nitrofurantoin, la tetraciclina
si la trimetoprim-sulfametoxazol.

Rezistenta la aminoglicozide este
mecanismelor de inactivare enzimatica.

Se observa in tabelul X ca majoritatea tulpinilor au
asociat rezistenta la gentamicina si amikacina.

Rezistenta dobindita la quinolone este cromozo-
mala (la fel ca pentru Escherichia coli). Conform datelor
raportate in studiul SENTRY, frecventa tulpinilor de
Klebsiella pneumoniae rezistente la fluoroquinolone va-
riaza intre 3,6% pentru ciprofloxacin in America de Nord
si 12%, respectiv 26%, in Europa si America de Sud [12].

Din cele 64 tulpini de Klebsiella pneumoniae
producatoare de BLSE si multirezistente la antibiotice, 60
prezinta rezistenta la fluoroquinolone (norfloxacin).

Tulpinile rezistente la acid nalidixic sunt in general
cu o sensibilitate diminuatd sau rezistente la actiunea
norfloxacin, pefloxacin, ofloxacin si ciprofloxacin [9].

Mecanismele de dobandire a rezistentei la trime-
toprim-sulfametoxazol sunt aceleasi cu cele descrise pentru
Escherichia coli.

Din tabelul VII, se obseva ca 68 (88,30%) de tulpini
de Klebsiella pneumoniae prezinta rezistentd la trimeto-
prim-sulfametoxazol, in timp ce SENTRY raporteaza
valori de 23% tulpini rezistente in America de Nord, 33%
in Europa si 45% in America de Sud, pentru tulpini de
Klebsiella pneumoniae implicate in etiologia infectiilor de
tract urinar [12].

59.52% dintre tulpinile de Klebsiella pneumoniae
sunt rezistente la nitrofurantoin (vezi tabel VII). Studiul
SENTRY releva procente cuprinse intre 1%-5% [12].

Ca si in cazul tulpinilor de Escherichia coli,
majoritatea tulpinilor sunt sensibile la actiunea a doua
antibiotice: 98,80% dintre tulpinile de Klebsiella
pneumoniae producatoare de BLSE luate in studiu sunt
sensibile la imipenem si 75,00% dintre tulpinile de
Klebsiella pneumoniae luate in studiu sunt sensibile la
cefoxitin (tabel VIII).

asociata

Un studiu efectuat in mai multe spitale din
Pennsylvania, in perioada iunie 1997-decembrie 2002,
pentru identificarea factorilor de risc asociati cu multi-
rezistenta la antibiotice a tulpinilor de Escherichia coli si
Klebsiella spp. producatoare de BLSE, a relevat rezistenta
asociatd a acestor tulpini la actiunea aminoglicozidelor,
quinolonelor si trimetoprim-sulfametoxazolului [14].

Dupa cum se observa in tabelele IX si X, tulpinile
producatoare de BLSE luate in studiu prezintd multirezis-
tentd asociata, in special la actiunea aminoglicozidelor,
quinolonelor si trimetoprim-sulfametoxazolului, conform
studiului american citat mai sus.

Concluzii

in acest moment este important si diminuim
impactul social al fenomenului de rezistentd multipla la
chimioterapicele antiinfectioase, prin cunoasterea detailata
a mecanismelor de rezisten{da bacteriana, optimizarea uti-
lizarii antibioticelor existente, formularea strategiilor
de reducere pana la disparitie a tulpinilor bacteriene cu
rezistentd multipla la actiunea antibioticelor. Elaborarea
si aplicarea acestora ar conduce, in timp, la modificarea
biocenozei bacteriene nosocomiale $i comunitare, cu
reducerea tulpinilor multirezistente.
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