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REZUMAT

Infectiile cu stafilococ auriu meticilino-rezistent (SAMR),
considerate infecti nosocomiale, constituie o problema
de sanatate publica in multe tari. Rezolvarea ei se poate
obtine numai printr-o corecta identificare a SAMR in
laborator, urmata de masuri terapeutice adecvate si o
poliicd globald de igiend spitaliceasca.

In acest articol prezentam principalele aspecte legate
de identificarea bacteriologica si de terapia infectiilor cu
SAMR. Tratamentul infectiilor cu SAMR este dificil datorita
multirezistentelor la antibiotice pe care acesta le prezinta.
Singurul antibiotic la care nu s-a descris pana in prezent
rezistenta este Vancomicina, iar pentru Fosfomicina, Acid
fusidic si Rifampicind de obicei mai putin de 50% din
suge sunt rezistente.

Cuvinte cheie: SAMR, rezistenta la antibiotice,
glicopeptide, fosfomicind, acid fusidic, rifampicina.

ABSTRACT

Methicillin Resistant Staphylococcus aureus.

Epidemiology, bacteriological typing,
therapeutic aspects

The Methicillin Resistant Staphylococcus aureus
(MRSA) infections, considered as nosocomially infections,
represent a public health problem in many countries. This
problem can be solved only by a correct typing of MRSA,
followed by appropriate therapeutic measures and by an
overall politics of hospital hygiene.

This paper presents the main aspects of the
bacteriological typing and therapy of MRSA infections.
The treatement of MRSA infections is difficult, due to its
multiresistances to antibiotics. The only antibiotic for which
there is no resistance described in MRSA up to this
moment is Vancomycin. For the Fosfomycin, the Fusidic
acid and the Rifampicin less than 50% of the strains are
usually resistant.

Key words: MRSA, resistance to antibiotics,
glycopeptide, fosfomycin, fusidic acid, rifampicin.

Epidemiologia infectiilor cu SAMR

Frecventa infectiilor cu SAMR variazd mult de la o tard
la alta. Intr-un studiu european desfasurat in 1990 - 1991 in
10 téri frecventa a fost peste 30% in Italia, Franta, Spania si
sub 1% in tdrile scandinave (1). (tabelul I).

Tabelul I Frecventa SAMR printre

7359 suse de S. aureus
in studiul european 1990 - 1991

Tara % SAMR | % SAMR rezistent |% SAMR
la rifampicind | rezistent
la FQ
Global 13 / /
Italia 34,4 58 84
Franta 33,6 54 96
Spania 30,3 40 85
Belgia 25,1 19 92
Austria 21,6 17 83
(ermania 5.5 14 93
Elvetia 1,8 0 53
Olanda 1:5 / /
Suedia 0,3 7 74
Danemarca 0,1 i/ /

Trebuie subliniate variatiile importante ale frecventei
infectiilor cu SAMR in functie de tipul spitalului (universitar,
regional, de convalescenta etc.), precum si in functie de
selectie, frecventa cea mai mare fiind in sectiile de terapie
intensiva (2). (tabelul II)

Tabelul I  Frecventa SAMR in functie
' de sectie (ancheta AP - HP

aprilie - mai 1993)

SA (or. | SAMR | SAMR

total) (nr.) (%)
Toate spitalele 1861 786 422
® Spitale de scurt sejur 1512 608 41,0
(n=28)
Maternitate-pediatrie 90 15 16,7
Medicala 495 171, 34,6
Chirurgie 380 146 384
ATI pediatrie 26 15 5T7
ATI medicala 178 88 494
ATI chirurgie 138 85 61,6
® Spitale de mediu-lung 349 178 51
sejur (n=16) -

In analiza epidemiologica a bacteriilor multirezistente,
este important de a diferentia infectiile, colonizarile, portajul.
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Este de asemenea necesar de a sti dacd colonizarea
asimptomaticd este predictivd pentru dezvoltarea unei
infectii.

Intr-un studiu prospectiv spaniol s-a constatat ca existd
o buni corelatie intre locul de infectie si locul de
colonizare cu SAMR, cu exceptia pielii (3) (tabelul III).

Tabelul III Distributia in functie de

locul de infectie

si de colonizare (3)

Locul Infectii % |Coloniziri % | Total %

(n=580) (n=165) (n=745)
Plaga operatorie 22,1 20,0 21,6
Urina 19,1 20,6 19,5
Piele 17,2 42,4 22,8
Séange 15,7 y 12,2
Plaméan 14,0 78 | 13,6
Cateter intravenos 3,8 3,0 3,6
Altele 8,1 1,9 6,7

_ Riscul de infectie cu SAMR creste cu portajul nazal.
Intr-un studiu (4) ficut intr-o sectie de reanimare procentajul
de infectii cu SAMR a fost de 25% la purtatorii persistentj,
17,6% la purtatorii tranzitorii $si numai 2,5% la non purtitori.
Aceste date au fost confirmate de un alt studiu desfisurat
pe o perioadd de trei ani intr-un serviciu de lung sejur. In
plus s-a ficut o comparatie intre SAMR si SAMS: 25% din
purtatorii de SAMR devin infectati versus 4% din purtatorii
de SAMS. 73% din infectiile cu SAMR provin din
pacientii purtitori in timp ce pentru SAMS nu existi
o relatie intre infectie si portaj (5).

Majoritatea studiilor in vitro si pe modele animale au
demonstrat cA SAMR nu prezintii factori de virulenti
particulari comparativ cu SAMS, avind aceleasi
proprietati de aderenta si patogenitate (6). Studiile clinice
ce au comparat infectiile cu SAMR i SAMS nu au
ariitat o diferentd semnificativi in ceea ce priveste
tipurile de infectii intilnite §i mortalitatea intre cele
doud grupe de pacienti. In schimb, mortalitatea in infectiile
cu SAMR este direct legati de dificultitile terapeutice
legate de multirezistenta suselor si de rapiditatea instituirii
unei antibioterapii adaptate (7).

Rezervorul de SAMR este in special uman. Susele sunt
selectionate sau introduse de pacienti infectati sau colonizati.
Pielea, madinile, perineul, axilele, nasul si gatul sunt sediile
preferentiale. Transmiterea se face cel mai frecvent de la
pacient la pacient, prin intermediul personalului prin
manuportaj. Transmiterea se poate face si plecind de la
personalul medical colonizat cu SAMR. In acest caz SAMR
este transmis de o singura persoani la mai multi pacienti.
Transmiterea de la pacient la pacient prin intermediul
materialelor insuficient dezinfectate (paturi, mese,
endoscoape, stetoscoape, tensiometre etc.) a fost descrisa si
este incriminatd mai ales in persistenta epidemiilor.
Transmiterea SAMR prin aer este posibila, dar rar.

PRACTICA TERAPEUTICA
Recunoasterea SAMR in laborator

Baza genetici a rezistentei la meticilina

A. PBP cu afinitate redusd pentru penicilinele M:
PBP2a este principalul mecanism de rezistentd la meticilina.
Gena ce codeaza aceastd proteina este gena mecA. Expresia
genei mecA este reglata de cel putin doud sisteme: sistemul
mecl - mecR, situat in amonte de gena mecA si sistemul bla/
- blaR1, situat in amonte de gena blaZ pe plasmida
ypenicilinaza“ (fig. 1)

mech
<

aa)  mec {123 aa)

>
:34% 61 %i

blaZ blaR1(585 3a) blat (126 aa)
>

Fig. 1. Schema bazei genetice a rezistentei
stafilococului auriu la meticilin

Produsul genei blal inhiba transcriptia genei blaZ, iar
produsul genei blaRI1 este antirepresor. Acest sistem
controleazi nu numai expresia genei blaZ, dar si expresia
genei mecA. Totusi, pierderea plasmidei ,penicilinazd“ nu
este intotdeauna asociatd cu pierderea caracterului
inductibil al expresiei genei mecA, sugerand existenta unui
al doilea sistem reglator: mecl - mecR1. Produsul genei mecl
este represorul genei mecA, iar produsul genei mecRI este
antirepresorul (coinductorul) genei mecA.

Susele cu sistemul mecl - mecK1 functional pot apare
oxaS. Majoritatea suselor de SAMR au un sistem mecl -
mecR1 nonfunctional.

B) Alte mecanisme de rezistenti

Exista suse fara gend mecA cu CMI 2 - 4 pg/ml
(sensibilitate intermediara).

1. Hidroliza oxacilinei de citre o B-lactamaza produsa in
cantitate foarte mare

- daca se elimina plasmida sau dacd adaugam IBL, CMI
revine la valori scazute.

- aceste suse se numesc BORSA (borderline).

2. Modificarea afinitatii PBP1 si PBP2, cu cresterea
nivelului CMI, care nu va fi influentat de prezenta unui IBL.

- aceste suse se numesc MODSA (modified).

3. Producerea unei meticilinaze sau oxacilinaze avand
ca substrat privilegiat meticilina si oxacilina.

Teste bacteriologice utilizate pentru
identificarea SAMR

SAMR sunt coci Gram pozitivi, aero-anaerobi,
catalazo-pozitivi, care prezinta de obicei caracterele fenotipice
ale SA. Ei pot totusi sa prezinte deficiente in expresia acestor
caractere, putand antrena o identificare eronati ca stafilococ
coagulazo-negativ.
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1. Determinarea coagulazei

- este testul principal de identificare a SA

- permite identificarea majoritatii SAMR, dar unele
suse nu produc coagulaza liberd; identificarea se
face in acest caz prin alte teste.

2. Determinarea factorului de afinitate pentru
fibrinogen

- permite identificarea SA, dar 1 - 10% din susele de
SAMR nu produc factor de afinitate pentru
fibrinogen.

- alte specii de stafilococ pot da rezultate pozitive cu
aceastd tehnic: S. schleiferi subsp. schleiferi, S.
lugdunensis, S. intermedius.

3. Determinarea proteinei A
- este prezentatd la peste 90% din susele de SA
4. Determinarea DNA-zei

- este produsd de 95% din susele de SA, dar si de alte
specii: S. lugdunensis, S. schleiferi, S. inteermedius,
S. hyicus si unele suse de S. capitis subsp.
ureolyticus si S. caprae.

- nucleaza SA are o specificitate antigenica diferita
de cele ale celorlalte specii si poate fi inhibata
daci un antiser specific este adiugat in mediul
de detectie.

5. Testele ce permit determinarea simultani a mai
multor caractere apar in tabelul IV.
Sensibilitatea de detectare a SAMR cu aceste teste

este de 95%.
Tabelul IV Teste ce permit
determinarea SAMR
Factorde | Proteinal Poliza- Antige-
afinitate A haride nul 18
pentru capsulare
fibrinogen serotipu-
rile 5
si 8
Pastorex Staph + ¥ +
- Plus (Sanofi
Diagnostics
Pasteur)
Slidex Staphkit + + +
(BioMérieux)
Staphylex + +
(Uripath)

In concluzie, identificarea S. aureus in raport cu speciile
»coagulazo negative“ nu trebuie si se bazeze pe un singur
test fenotipic cum ar fi coagulaza sau factorul de afinitate
pentru fibrinogen, tindnd cont de existenta de suse
deficiente pentru producerea uneia sau alteia din aceste
exoproteine. Aceasta este cu atit mai adevarat pentru SAMR
pentru care sunt descrise deficiente multiple, punand astfel
probleme de identificare.

Detectarea rezistentei la meticilind

1. Detectarea in mediu cu gelozi

- penicilina M testatd in mod obisnuit este oxacilina.

Pe mediu cu gelozd Mueller-Hinton cu 5% NaCl,
rezistenta se cautd folosind un disc de oxacilind incarcat cu
5 g si un inoculum de 10° UFC si se incubeazi la 35°C timp
de 24 - 48 de ore. O susd de S. aureus este consideratd

rezistentd la oxacilind daca diametrul de inhibitie este mai
mic de 20 mm.

Este foarte importantd detectarea rezistentei
heterogene.

Rezistentd omogenda: 100% din bacteriile unei suse-mama
posedind gena mecA sunt rezistente, adicd capabile de a
creste in prezenta unei concentratii de oxacilind mai mare
de 4 mg/l sau a unei concentrati de meticilind peste 10
mg/1.

Rezistentii heterogenii: cel putin o bacterie din 10 - 107
bacterii ale unei suse exprima aceasti rezistenti. In acest
caz diametrul de inhibitie in jurul discului de oxacilind
poate fi important, dar trebuie tinut cont de prezenta de
microcolonii in aceastd zona.

2. Determinarea CMI

CMI poate fi determinatd in mediu cu gelozi
Mueller-Hinton suplimentat in NaCl, incubat la 35°C timp
de 18 ore. O susd de S. awureus este consideratd rezistentd
la oxacilind daca valoarea CMI este mai mare de 2 mg/l.

3. Detectarea rezistentei prin fluorescenti

- rezistenta SAMR poate fi detectatd in 4 ore folosind
testgl MRSA BBL Crystal (Becton Dickinson).

In caz de crestere bacteriand in prezenta oxacilinei
consumul de oxigen din mediu antreneaza activarea unui
indicator fluorescent usor detectabil. Testul este sensibil si
specific.

4. Detectarea prin tehnici de biologie moleculari

Prin amplificare genicd (PCR), este posibild detectarea
prezentei genei mecA. Rezultatul nu tine cont de caracterul
omogen sau heterogen al expresiei rezistentei.

Corelatia intre tehnicile fenotipice si cele utilizind PCR
este in general excelenta.

* Exceptional gena siecA este detectatd la suse meti-S.

* Exista si suse meti-R ce nu au gena mecA. Aceste
suse sunt de obicei tipul fagic V, sensibile la
gentamicind contrar majoritatii SAMR si sensibile
la aminopeniciline + IBL.

Totusi dacad CMI oxacilinei fati de S. aureus sunt realizate
in mediu firad sare, aceste suse apar sensibile la acest
antibiotic. Sarea favorizeaza in acest caz hiperproductia de
B-lactamaz3, care este la originea falsei rezistente la oxacilina
in mediu hiper-sarat.

Antibioticele testate pentru determinarea
fenotipului de rezistenta al SAMR

SAMR sunt in general multirezistenti la antibiotice, mai
ales la aminozide, tetracicline, macrolide - lincosamide si
quinolone. Cu exceptia glicopeptidelor care raméan
intotdeauna active, antibioticele pentru care rezistenta poate
fi mai mica de 20% din suse sunt: cloramfenicol, rifampicind,
cotrimoxazol, fosfomicina, pristinamicina, acid fusidic. Pentru
a caracteriza rezistenta la antibiotice a suselor de SAMR,
este util de a testa urmatoarele antibiotice:

Aminozide: Kanamicina - Amikacina, Gentamicina -
Netilmicind, Tobramicind. Fenotipul de rezistenti
KTIG(A)(Nt) este frecvent la SAMR datorita unei enzime
bifunctionale ce inactiveazi toate aminozidele.

Macrolide - lincosamide - streptogramine:
eritromicina, lincomicina si pristinamicina.

Principalele fenotipuri de rezistenta sunt:

MLSDb inductibil rezistent la macrolide C14, C15. Un
fenomen de antagonism prin inducere de rezistenta este

. observat intre eritromicina gi alte antibiotice din grupul MLS.
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MLSb constitutiv rezistent la toate macrolidele,
lincosamidele si streptograminele B. Rimane sensibil la
streptogrmainele A.

MLSb + Sa rezistent la toate antibioticele grupului
MLS.

Sa rezistent la streptogramine A (ceea ce ii conferad
rezistenti la asocierea Sa + Sb).

Tetraciclin#: tetraciclina §i minociclina. Este posibil
sd existe un rezultat diferit pentru cele doud antibiotice.

Fluoroquinolone: pefloxacini. Rezistenta fiind
incrucisatil intre diferitele fluoroquinolone, poate fi studiat
un singur reprezentant al acestei clase.

Cloramfenicol, fosfomicina, cotrimoxazol, rifampicind, acid
fusidic.

Glicopeptide: vancomicind si teicoplanini, cu
determinarea CMI mai ales pentru teicoplanind (proasti
concordantd intre diametrul de inhibitie prin metoda
discurilor si CMI).

Markeri epidemiologici

Markerii epidemiologici permit definirea gradului de
clonalitate a suselor izolate intr-un context epidemic in raport
cu suse martor. Ei completeazi ancheta epidemiologica
aducand informatii esentiale privind natura mono- sau
multi-clonald a unei epidemii.

1. Lizotiparea: determinarea tipurilor prin atacul specific
al bacterifagilor.

2. Serotiparea: utild pentru diferentierea suselor non
lizotipabile.

3. Profilul de rezistentdi la antibiotice: selectionand
cateva antibiotice care sunt obiectul unei mari variabilititi
de raspuns la susele unei specii date, se poate stabili o
matrice de similitudini intre suse.

4. Profilul de isoenzime: esterazele sunt enzimele cel
mai frecvent studiate, pentru ci ele prezintd un polimorfism
electroforetic ridicat.

5. Profilul de restrictie prin electroforezi in cimp
pulsat:

ADN-ul cromozomic scindat de endonucleaza de
restrictie Smal, genereaza 15 - 20 de fragmente de ADN
cromozomic ce pot fi separate prin electroforeza in camp
pulsat. Aceastd tehnicd reproductibili are o mare putere
discriminatorie. Ea a permis distingerea suselor avand
aceeasi antibiograma. Tinde si devind tehnica de referinta.

6. Ribotiparea:

Studiul polimorfismului de restrictie al genelor
cromozomice ce codeaza ADN-ul ribozomal. Aceasti tehnica
este mai putin discriminatorie decét electroforeza in camp
pulsat si decat lizotiparea.

7. Polimorfismul genomic generat prin amplificare
genicd (PCR):

Existenta unor secvente ce se repetd, situate in diferite
locuri in cromozomul suselor permite amplificarea prin PCR
a unor fragmente de AND de talie variabila, ce pot fi separate
prin electroforeza. Capacitatea discriminatorie a acestei
tehnici este considerata foarte performantd comparativ cu
celelalte tehnici de tipaj.

PRACTICA TERAPEUTICA

Principii de tratament in infectiile
cu SAMR

Antibiotice utilizabile in infectiile cu SAMR

SAMR sunt caracterizati prin multirezistenta la
antibiotice. In plus SAMR trebuie considerat ca fiind
rezistent la toate B-lactaminele disponibile in momentul
actual. Numai un numar limitat de antibiotice rimane activ
pe SAMR:

1. Anti-stafilococice majore de referintii utilizabile
in primi intentie

Glicopeptidele: Teicoplanina si Vancomicina: nu s-au
descris pani in prezent SAMR rezistenti la Vancomicina in
vivo, s-au descris doar SAMR toleranti la Teicoplanina (in
vitro s-au obtinut stafilococi Vanco-R prin transfer de gene
de la enterococul rezistent la vancomicind) (9).
Glicopeptidele riman baza tratamentului de atac in infectiile
acute cu SAMR, ele implicidnd calea parenterala.

2. Anti-stafilococice majore utilizabile in asociere
(non constant active pe SAMR): Acid fusidic,
Fosfomicina, Rifampicina. Rezistenta la aceste antibiotice
variazi in functie de epidemiologia locald, dar in general
sunt active in peste 50% din cazuri. Ele nu trebuie niciodati
utilizate in monoterapie in cursul unui tratament de atac
pentru a evita selectia de mutanti rezistenti, putind fi
eventual asociate glicopeptidelor. Aceste trei antibiotice au
o bund difuzie extavascularid si sunt disponibile pentru
administrarea parenterala.

3. Anti-stafilococice eventual utilizabile in
continuarea unei antibioterapii initiale: Pristinamicina
si Cotrimoxazol. Nu existd date clinice convingitoare car
sd autorizeze folosirea acestor antibiotice in tratamentul de
atac al infectiilor acute. Ele nu trebuie utilizate decat in
continuarea unui tratament de atac, pentru a permite o
administrare per os a unui tratament prelungit. Folosirea
lor trebuie ficutd cu prudentd, mai ales in monoterapie,
pentru cd experienta clinica in infectiile cu SAMR este
redusa.

4. Anti-stafilococice utilizabile in functie de
epidemiologia 1locald: Aminoglicozidele si
Fluoroquinolonele. Rezistenta la aceste antibiotice a SAMR
depdseste in unele tari 90% (1, 8), utilizarea lor fiind fira
interes in aceste conditii. Totusi date recente aratd aparitia
de clone de SAMR care sunt sensibile la gentamicini,
readucand in discutie utilizarea aminoglicozidelor, mai ales
in asociere cu glicopeptide. De aceea cunoasterea
epidemiologiei locale privind rezistenta SAMR la aceste
antibiotice este foarte importanti. i

Modalititi terapeutice initiale in infectiile
acute cu SAMR

® De reguld, tratamentul initial trebuie intotdeauna
sd contind un glicopeptid.

® Monoterapia cu glicopeptide este posibila.
Interesul asocierii unui alt antibiotic la un glicopeptid
nu a fost demonstrat in mod convingitor in clinici.

Biterapia: desi interesul biterapiei nu a fost demonstrat
de studiile clinice, existi argumente teoretice pentru
utilizarea ei in infectiile grave cu SAMR:

- ameliorarea vitezei de bactericidie (mai ales pentru
aminozide, dacd susa este sensibild);
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- obtinerea unui efect sinergic in vitro, variabil in functie
de susd si de antibioticul asociat glicopeptidelor.

Utilizarea unui antibiotic cu difuzie extravasculari
importantd, in asociere cu glicopeptide, poate expune la risc
de monoterapie in anumite localiziri ale infectiei in care
glicopeptidele ajung mai greu, ducédnd rapid la selectia
mutantilor rezistenti (mai ales pentru rifampicini si ac.
fusidic, dar si pentru fosfomicini).

Tabelul V

Durata biterapiei nu este bine stabilitd, ea fiind de obicei
2 sdptamani dacd se asociazd aminoglicozide (factorul
limitant fiind toxicitatea lor renald) si 2 - 4 sdptiméni daca
se asociaza alt antibiotic (in funcfie de gravitatea infectiei).

In tratamentul initial nu este permisa utilizarea
antibioterapiei pe cale orali (pand in prezent nu exista o
validare clinicd pentru tratamentul oral).

Tratamentul initial este prezentat in tabelul V.

Tratamentul initial al infectiilor acute cu SAMR la adult (8)

Tipul de infectie Schema terapeutici

Remarci

secundare kg/6h) sau

mg/kg/24 h

Septicemie farad localizdri| Vancomicind (15 mg/kg/12 h sau 7,5 mg/ |- monoterapie posibild

Teicoplanina 6 mg/kg/12 h de 3 ori apoi 6

- durata tratamentului: 2 sipt.

Endocardita infectioasa

kg/24 h

s

Fosfomicina 4 g/8 h sau
Ac. fusidic 500 mg/8 h sau
Rifampicind 10 mg/kg/12 h

Vancomicind 7,5 mg/kg/6 h sau
Teicoplanind 6 mg/kg/12 h 4 zile apoi 6 mg/ |- trebuie si se prevadi triterapie (glicopeptid

- durata tratamentului: 4 - 6 saptamani

+ 2 antibiotice) in endocarditele pe proteza
valvulara

Infectie osteoarticulara

Teicoplanina 6 mg/kg/12 h de 3 ori apoi 6 |- Teicoplanina are o buna difuzie osoasi

Fosfomicina (4 g/8 h)

acuta mg/kg/24 h - risc de selectie de mutanti rezistenti cu ac.
sau fusidic sau rifampicina
Vancomicina 15 mg/kg/12 h sau 7,5 mg/kg/ |- posibilitate de tratament prelungit ambulator
6 h cu teicoplanind 1 inj. IM/zi
+
Fosfomicind (4 g/8 h) sau
Ac. fusidic sau
Rifampicina

Meningita Vancomicina perfuzie continua 40 mg/kg/24h |- experienta clinicd privind administrarea
sau glicopeptidelor in perfuzie continua este
Teicoplanind 12 mg/kg/24 h limitata. Pare si favorizeze obtinerea de
+ concentratii eficace in LCR.
Fosfomicind (4 g/8 h) sau Acest mod de administrare trebuie sa
Rifampicina ramana pentru moment ca o indicatie
sau exceptionala si prudent utilizata.

Cefotaxim (100 mg/kg/24 h) +

- experienta clinicd este limitatd in ceea ce
priveste asocierea f-lactamind - fosfomicina.
Aceasta schema trebuie rezervata indicatiilor
exceptionale.

- durata tratamentului: > 2 saptiméni.

Tratamente prelungite

Pentru tratamente ce depasesc 3 - 4 siptimani
mentinerea tratamentului initial pe cale intravenoasa poate
fi dificil. Rimane totusi posibil administrarea unui glicopeptid,
teicoplanina, pe calc intramusculara, cu pastrarea
parametrilor farmacocinetici. Aceastd alternativi are un
interes particular in infectiile osoase grave si/sau cronice.

Utilizarea antibioticelor ce pot fi administrate oral (acid
fusidic, cotrimoxazol, rifampicina, pristinamicina si
fluoroquinolonele), singure sau in asociere, trebuie ficuti
cu prudenta din cauza datelor clinice limitate in acest sens.
Folosirea lor este posibila:

- dupd un tratament initial IV cu un glicopeptid la
doze corecte, de cel putin 2 saptiméni;

- daca infectia a fost controlatd prin tratamentul
initial;

- in tratamentul de intretinere al infectiilor osoase
cronice.

Exista alternative la utilizarea
glicopeptidelor?

Tindnd cont de eficacitate i experientd clinicd, nu
existd alternativd satisficitoare la utilizarea
glicopeptidelor ca element de bazi al antibioterapiei
initiale dintr-o infectie acuti.

Utilizarea unei solutii alternative nu poate fi avuta in
vedere decat in caz de intoleranti sau de alergie dovedita
la glicopeptide si in situatii clinice foarte particulare.

Dintre antibioticele active pe SAMR unele nu pot fi
folosite decat in asocieri: fosfomicina, ac. fusidic, rifampicina.
Alte antibiotice (Cotrimoxazol, pristinamicina) nu pot
constitui o alternativd valabild pentru cd eficacitatea lor
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clinicd nu este bine stabiliti (in acest caz) si pentru ci se
administreaza oral.

Asocierile dintre B-lactamine si inhibitorii de pf-lactamaza
au dat unele rezultate in vitro si in experimente pe animale,
dar riman deocamdati de domeniul cercetirii.

Singura alternativd de luat in considerare ramane
asocierea fosfomicind + B-lactamine. In vitro s-a demonstrat
cd fosfomicina restaureaza activitatea [-lactaminelor
(oxaciling, cefotaxim, ceftriaxon, cefamandol, imipenem) pe
SAMR. Asociatia este sinergicd daca susa este sensibild la
fosfomicina. Experienta clinica este insi limitatd §i utilizarea
unei astfel de asocieri trebuie facuti cu prudenti.

Strategia de control a diseminarii SAMR

Tratamentul antibiotic curativ exclusiv, nu permite
controlul disemindrii sugelor de SAMR in institutiile
sanitare! De aceea in caz de epidemii trebuie luate o serie
de masuri pentru prevenirea disemindrii suselor de SAMR
intre pacienti. Aceste masuri apar in tabelul VL

Tabelul IV Strategia de control

a disemindrii SAMR

Prevenirea disemindrii Antibioterapie

sugelor intre pacienti curativi
sistemicd

- spilarea mainilor - tratamentul
infectiilor

- izolarea pacientilor infectati - eliminarea

sau colonizati rezervoarelor

constituite de
locurile infectate
- igiena riguroasd a ingrijirilor
medicale
- depistarea pacientilor purtatori
asimptomatici in caz de epidemii
- depistarea purtatorilor in personalul
medical-eliminarea rezervoarelor
colonizate:
® ingrijiri locale, antisepsie: plagi,
escare, piele
@ antibioterapie locald (rezervor
nazal)

@ antibioterapie sistemica (rezervor
urinar) in situatii epidemice sau in
caz de colonizare prelungiti

- supraveghere epidemiologica activa
a izolarilor de SAMR in laborator
(infectii/colonizari/ caracter importat
sau dobandit).
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