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Antibioticele de ultima intentie esueaza:
optiuni de contracarare a acestei
amenintari imediate la adresa
pacientilor si a sistemelor de sanatate

Rezumat

Aparitia si raspandirea bacteriilor extrem de rezistente, in
special a celor rezistente la actiunea antibioticelor ,de ultima
intentie”, cum sunt carbapenemele si colistina, reprezintd o
problemd grava de sandtate publica si o amenintare pentru
siguranta pacientilor si a economiilor din Europa si de la
nivel mondial. Cand antibioticele de ultima intentie nu mai
sunt eficace inseamna ca nu mai ramane niciun antibiotic cu
care sa poata fi tratat pacientul, ceea ce face ca infectiile de
acest tip la copii si la adulti sa fie potential letale. Rezistenta
la antibioticele de ultimd intentie compromite si eficacitatea
interventiilor medicale de salvare a vietii, cum ar fi trata-
rea cancerului si transplantul de organe. Prin urmare este
imperativ sa oprim raspandirea acestor bacterii extrem de
rezistente acum, mai ales avand in vedere cd nu existd in
curs programe de creare de noi antibiotice, situatie care se
va mentine probabil si in anii urmatori.

Pacientii infectati cu bacterii rezistente la antibiotice sunt mai
expusi la riscul aparitiei de complicatii si pana la de trei ori
mai predispusi sa moara din cauza infectiei [1]. Se estimeaza
ca numarul global al deceselor ar putea ajunge la 10 mili-
oane pe an pana in 2050, in cazul in care nu se iau masuri
[2]. Acest lucru ridica probleme serioase in ceea ce priveste
functionarea sistemelor de sandtate si presupune costuri
economice mari pentru societate.

Informarea de fata are scopul de a atrage atentia factorilor
de decizie asupra exemplelor de masuri care pot fi luate la

nivel national si local pentru a opri raspandirea acestor bac-
terii extrem de rezistente. Vor fi evidentiate si studii de caz
care ilustreaza aplicarea cu succes a unor astfel de masuri,

cu rezultate pozitive.

! Estimarile privind impactul rezistentei din punctul de vedere al morbidi-
tatii si al mortalitatii se bazeaza pe proiectii pentru toti agentii antimicro-
bieni, nu doar pentru antibiotice.

Problema

Aparitia si raspandirea rapida la nivel mondial a bacteriilor
extrem de rezistente, in special a celor rezistente la actiunea
antibioticelor de ultima intentie, reprezintd o amenintare
grava la adresa pacientilor, a sistemelor de sandtate si a
economiei. Antibioticele precum carbapenemele si colistina
sunt considerate ,de ultimd intentie” deoarece sunt singurele
antibiotice care mai pot da rezultate la tratarea infectiilor cu
bacterii rezistente la toate celelalte antibiotice.

Raspandirea acestor bacterii extrem de rezistente se afld in
stadii foarte diferite in tarile Europei (figurile 1 si 2), mai
multe state membre ale UE raportand focare de bacterii
rezistente la carbapeneme [3,4]. Colistina este antibioticul
folosit atunci cand carbapenemele nu isi mai fac efectul, iar
consumul uman de colistind aproape s-a dublat in Europa
in perioada 2010-2014, in special in tdrile care raporteaza
niveluri mari de rezistentd la carbapeneme [6]. In prezent,
se observa si o raspandire a rezistentei la colistina.

O solutie pe termen lung poate fi asiguratéd numai prin
masuri concertate la nivel mondial, incluzand o mai buna
prevenire a infectiilor si un mai bun control in spitale si in
alte unitdti sanitare, precum si o utilizare mai prudenta a
antibioticelor.

Consecintele lipsei de
actiune

Infectiile cauzate de bacteriile extrem de rezistente sunt
asociate cu rezultate terapeutice slabe, cu rate mai ridi-
cate ale morbiditatii si mortalitatii, precum si cu o crestere

a costurilor si a duratei de spitalizare. Prin urmare aceste
bacterii reprezintd un pericol pentru siguranta pacientilor [5].
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Figura 1. Aparitia asa-numitelor Enterobacteriaceae producatoare de carbapenemaza? in 38 de tari europene,
folosind o scara epidemiologica ce indica nivelul de raspandire nationald, 2013
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Infectarea cu aceste bacterii extrem de rezistente este direct
asociata cu rate ridicate ale mortalitdtii, variind de la 26 %
la 44 % [6,7]. Intr-un studiu efectuat in Israel, s-a constatat
ca pacientii infectati cu aceste bacterii erau de patru ori mai
expusi riscului de deces din cauza infectiei decat pacientii
infectati cu bacterii nerezistente [8].

Spitalele din Europa si America de Nord cheltuie, in medie,
sume suplimentare cuprinse intre 10 000 EUR si 40 000 EUR
pentru a trata fiecare pacient infectat cu bacterii rezistente.
Impactul asociat pierderilor de productivitate din cauza
eficientei reduse in muncd, a bolilor de lungd durata si a
decesului ar putea sa dubleze aceste sume [1].

La nivel mondial, se estimeaza ca aproximativ 700 000 dintre
decesele care au loc in fiecare an® sunt cauzate de infectii
rezistente, printre care se numdra nu numai tulpini de infectii
bacteriene comune, ci si HIV, tuberculoza si malarie [9]. in
cazul in care tendintele actuale privind infectarea si rezis-
tenta nu vor fi inversate, se estimeaza ca numarul deceselor
la nivel global ar putea ajunge la 10 milioane pe an pana

n 2050 [2]. Acest lucru ar afecta, de asemenea, economia
Europei si ar putea determina o reducere a PIB-ului euro-
pean cuprinsd intre 1 % si 4,5 % pana in 2050 [10].

Ce se poate face?

Este important sa se adopte o strategie pe mai multe

niveluri pentru a stopa patrunderea si rdspandirea acestor
bacterii extrem de rezistente in spitale. Aceste aspecte sunt
subliniate in Recomandarea Consiliului Uniunii Europene (UE)
privind siguranta pacientilor, inclusiv prevenirea si controlul
infectiilor asociate asistentei medicale [5]. Exemple de masuri
de prevenire a raspandirii bacteriilor extrem de rezistente:

1. Crearea unui grup de lucru multidisciplinar national format
din experti in domeniu, cu sprijin politic, este esentiald. Acest
grup de lucru va elabora politica, va culege date si va inter-
veni atunci cand va fi necesar la nivel national si spitalicesc.

2 Asa-numitele Enterobacteriaceae producatoare de carbapenemaza sunt
bacterii extrem de rezistente la carbapeneme din cauza producerii unei
enzime numite ,carbapenemaza”.

3 Estimdrile privind impactul rezistentei din punctul de vedere al morbidi-
tatii si al mortalitatii se bazeazd pe proiectii pentru toti agentii antimicrobi-
eni, nu doar pentru antibiotice.

o/

2. Asigurarea unui raport adecvat intre numarul de cadre
medicale specializate in controlul infectiilor (CCI) si numarul
de paturi din spitale. Pana acum, raportul standard a fost

de 1 CCI la 250 de paturi [11]; dovezile mai recente pot
justifica un raport de 1 CCI la 100 de paturi [12,13]. La nivel
european, acest raport intre numarul de CCI si numarul de
paturi variaza semnificativ [14].

3. Examinarea activd a pacientilor ,de risc” la internarea

in spital este 0 metoda eficace prin care se poate detecta
dacd acestia sunt purtdtori de bacterii extrem de rezistente.
Acest lucru este esential pentru prevenirea raspandirii in
spitale [15], deoarece atunci cand se constatd ca un pacient
este purtator de bacterii extrem de rezistente, masurile de
prevenire a infectiei pot fi puse in aplicare imediat [16,17].
Aceasta se poate face numai impreuna cu o raportare
prompta a rezultatelor pozitive de cdtre laboratorul microbi-
ologic. Masura este deosebit de relevantd in statele membre
ale UE, avand in vedere mobilitatea crescutd a pacientilor
intre tari pentru primirea de asistentd medicala [18].

LAr trebui sa fie supusi unei examindri active toti
pacientii care prezinta riscul de a fi purtatori ai aces-
tor bacterii extrem de rezistente. Controlul rezistentei
la antibiotice ar trebui sa se concentreze asupra
controlului infectiilor, dar si a gestionarii administra-
rii antibioticelor in spitale si in unitatile de ingrijire
pe termen lung”, afirma Andreas Voss, doctor in
medicind si profesor specializat in controlul infecti-
ilor la Centrul Medical al Universitatii Radboud din
Nijmegen, Tarile de Jos.

4. Izolarea pacientilor care sunt purtatori de bacterii extrem
de rezistente, in mod ideal in rezerve cu un singur pat sau,
alternativ, in zone separate, cum ar fi ,sectiile destinate izo-
13rii in cohortd”, reprezinta o masura importantd de stopare
a raspandirii acestor bacterii [14,16]. In 2012, procentajul
paturilor de spital aflate in rezerve cu un singur pat era in
medie de doar 9,9 % in Europa si sub 5 % in opt dintre
tarile UE/SEE [6].
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Figura 2. Aparitia asa-numitelor Enterobacteriaceae producatoare de carbapenemaza in 38 de tari europene,
folosind o scara epidemiologica ce indica nivelul de raspandire nationald, 2015
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5. Igiena mainilor este ,cea mai importantd masura” de pre-
venire a transmiterii bacteriilor in spitale, potrivit Organizatiei
Mondiale a Sanatatii [19,20]. Costul de promovare a igienei
mainilor este sub 1 % din costul de ingrijire a pacientilor

cu infectii asociate asistentei medicale [19]. In spitalele din
Europa, consumul de solutii de curdtare pe baza de alcool
pentru igiena mainilor variazd semnificativ [14]. Efectuarea
corectd a igienei mainilor trebuie sa fie monitorizatd perma-
nent si sprijinita prin programe educative si prin controale.

Recomandarea Consiliului UE privind utilizarea prudenta a
agentilor antimicrobieni in medicina umana [21] a subliniat
faptul ca rezistenta la antibiotice poate fi tinutd sub control
numai prin combinarea masurilor de prevenire a infectiei
cu masuri de control, precum si printr-o utilizare prudenta
a antibioticelor. O abordare de tip ,One Health” (Sdnatate
pentru toti) este importanta pentru a asigura o cooperare
stransa intre medicina umana si medicina veterinard in vede-
rea reducerii gradului de utilizare a antibioticelor de ultima
intentie la animalele de la care se obtin produse alimentare
[22] [23].

Resurse ECDC utile:

Rapid risk assessment: Carbapenem-resistant
Enterobacteriaceae (Evaluare rapida a riscurilor:
Enterobacteriaceae rezistente la carbapeneme) [4]

Rapid risk assessment: Plasmid-mediated colistin resistance
in Enterobacteriaceae (Evaluare rapida a riscurilor: Rezistenta
la colistina mediata de plasmide in Enterobacteriaceae) [23]

Systematic review of the effectiveness of infection con-

trol measures to prevent the transmission of CPE through
cross-border transfer of patients [Revizuire sistematica

a eficacitdtii masurilor de control al infectiilor in vederea
prevenirii transmiterii de Enterobacteriaceae producatoare de
carbapenemazd (EPC) odata cu transferul transfrontalier al
pacientilor]. Stockholm: ECDC; 2014.

Studii de caz

1. Examinare activa pentru controlul unui focar
intraspitalicesc de amploare in Tarile de Jos [24]

Intr-un spital din T&rile de Jos, un focar de amploare de bac-
terii extrem de rezistente care a fost controlat inadecvat timp
de doi ani a condus la adoptarea unei strategii de izolare a
focarului la nivelul spitalului, care a inclus:

o definirea categoriilor de pacienti care prezentau riscul de
a fi purtatori de bacterii extrem de rezistente;

e examinarea activd a pacientilor de risc;
e izolarea preventiva la internare a pacientilor de risc;

o asistenta prompta in gestionarea focarului din par-
tea Institutului National de Sanatate si Mediu si a
Departamentului de Microbiologie Medicala al spitalului.

Realizarea n acest spital a examindrii active a pacientilor de
risc pentru depistarea bacteriilor extrem de rezistente a fost
principala masurd care a condus la controlul efectiv al acestui
focar. In plus, alte unitéti sanitare din regiune au fost infor-
mate si sfatuite sa efectueze acest tip de examinare pentru
depistarea purtatorilor de bacterii extrem de rezistente din
randul pacientilor care fusesera internati in spitalul afectat pe
durata prezentei focarului.

2. Masurile luate pentru controlul unui focar local intr-o
sectie de spital din Grecia [25]

Intr-o sectie a unui spital din Grecia s-a derulat, timp de trei
ani, o interventie multidimensionala de control al infectiilor
menitd sa tind sub control raspandirea bacteriilor extrem de
rezistente.

Acest program a constat in:
e examinarea activa a tuturor pacientilor pentru depistarea

acestor bacterii extrem de rezistente la momentul internarii
in sectia respectiva;



Antibioticele de ultima intentie esueaza: optiuni de contracarare a acestei amenintari imediate la adresa pacientilor si

a sistemelor de sdnatate

ECDC INFORMARE PRIVIND
POLITICILE

e examinarea saptamanald a tuturor pacientilor ale cdror
analize au avut rezultate negative la internare;

e plasarea tuturor pacientilor identificati drept purtatori in
rezerve cu un singur pat sau in sectii destinate izolarii in
cohorta;

e personal medical dedicat;

o utilizarea de masuri de precautie la contactul cu pacientii;

e monitorizarea respectarii igienei mainilor.

Aceastd interventie a dus la o scadere semnificativa a infec-
tiillor cauzate de bacterii extrem de rezistente. La optspre-
zece luni de la punerea in aplicare a interventiei, prevalenta
pacientilor care erau purtdtori ai acestor bacterii scazuse de
la 12,3 % la 0 %. Succesul acestei interventii la nivel local
aratd ca se pot obtine astfel de rezultate chiar si intr-o tara
n care nivelul general de rezistentd este ridicat.

3. O strategie de control al unei epidemii nationale in
Israel [26]

in Israel, Ministerul San&tatii a lansat o interventie multi-
dimensionald la nivel national pentru a stopa raspandirea

bacteriilor extrem de rezistente in spitalele din intreaga tara.

Aceastd interventie nationald a avut trei componente
principale:

* raportarea obligatorie a tuturor pacientilor purtatori de
bacterii extrem de rezistente catre autoritdtile de sanatate
publica;

e izolarea obligatorie a purtatorilor internati, fie in rezerve

cu un singur pat, fie intr-o sectie destinata izolarii in cohorta;

e crearea unui grup de lucru profesional multidisciplinar
care sa raporteze direct cdtre Ministerul Sanatatii. Acest
grup de lucru a fost investit cu competenta normativa de a

culege date direct de la spitale si de a interveni pentru a tine

sub control epidemiile. In acest cadru, toate laboratoarele
de microbiologie au avut obligatia de a respecta ghidurile,
pentru a se asigura standarde uniforme de detectare si
raportare.

in spitalele de terapie acuté din Israel, incidenta lunaré a
infectiilor cu bacterii extrem de rezistente a scazut, intr-un
singur an, de la 55,5 la 11,7 cazuri la 100 000 de paci-
enti-zile. In plus, actionarea in conformitate cu aceast3
interventie a prevenit aparitia de cazuri noi.

Angajamentul la cel mai inalt nivel politic, precum si dedi-
carea si cooperarea factorilor de decizie cu profesionistii
din domeniul sanatatii, au facut din aceasta interventie un
adevarat succes.
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