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Romvac, eficienἪŁ maximŁ indiferent 

de circumstanἪe 
 

Pandemia de coronavirus a generat 

efecte majore asupra mediului de afaceri. Cu 

toate acestea, compania Romvac a funcŞionat 

Ἠi continuŁ sŁ funcἪioneze la capacitate 

maximŁ, aἨa cum a fŁcut mereu, ´n ciuda 

nenumŁratelor provocŁri care au marcat 

domeniul medicinei de-a lungul timpului, 

plec©nd de la restricŞiile ĸi reglementŁrile 

impuse de normele europene Ἠi p©nŁ la piaἪa 

extrem de competitivŁ prin prezenἪa 

cov©rἨitoare a produselor de import.  

Toate acestea vin pe fondul declinului zoo-

economiei din Rom©nia, cu evoluἪia pestei 

porcine africane, a gripei aviare, a noilor 

reglementŁri ce privesc creĸterea animalelor în 

regim gospodŁresc, a depopulŁrii satelor, a 

scŁderii numŁrului de tineri din mediul rural 

care vor sŁ dezvolte afaceri ´n domeniul 

zootehnic, a dificultŁŞii de accesare a fondurilor 

europene ĸi a emigrŁrii unui numŁr mare de 

tineri ´n spaἪiul european.  

Drept urmare, în ultimii ani, compania 

Romvac Ἠi-a desfŁἨurat activitatea ´ntr-un 

mediu destul de ostil, ´n care, totuἨi, a mers 

mai departe, funcἪion©nd Ἠi chiar dezvolt©ndu-

se ´n permanenἪŁ.  

Cu toate cŁ ĸi la ora actualŁ, 

circumstanŞele sunt Ἠi mai puŞin fericite, din 

cauza pandemiei care a lovit ´ntreaga lume Ἠi 

care afecteazŁ existenŞa tuturor ´ntr-un mod 

inedit, Compania Romvac a arŁtat tuturor, ´ncŁ 

o datŁ, cŁ este o corabie care poate face faŞŁ 

furtunilor ĸi la reuĸita acestui fapt, a contribuit 

strategia noastrŁ care a mizat pe diversitatea 

gamei noastre de produse, de la cele de uz 

veterinar ĸi agro, p©nŁ la cele de uz uman.  

 

 
 

Dr. Viorica Chiurciu, doctor în ἨtiinἪe medicale 
veterinare, C.S. I, medic terapeut 

 

Ċn plus, Romvac nu este restricŞionat doar 

de c©teva specii, deoarece are ´n gamŁ 

aproape 300 de produse biologice ĸi 

medicamente care se adreseazŁ tuturor 

speciilor de animale crescute în România.  

Mai mult, strategia vizeazŁ Ἠi 

diversificarea Ἠi creἨterea v©nzŁrilor pentru 

produsele de uz uman, din gama 

Imunoinstant, suplimente alimentare cu 

imunoglobuline Y specifice, adicŁ anticorpi 

care ajutŁ la sporirea imunitŁŞii organismului, 

mai ales ´n faŞa unor situaŞii extrem de 

solicitante pentru sŁnŁtatea noastrŁ, cum sunt 

cele actuale.  

În ciuda noilor circumstanŞe s-a decis 

continuarea activitŁἪii companiei fŁrŁ 

´ntreruperi, deoarece, datoritŁ specificului 
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acesteia, a fost extrem de important ca 

Romvac sŁ ´Ἠi aducŁ aportul la bunul mers al 

lucrurilor din domeniul produselor medicinale, 

evitând întreruperea fluxului de produse ĸi 

servicii, atât de necesare, chiar cruciale astŁzi, 

pentru sŁnŁtatea oamenilor ĸi a animalelor.  

Astfel, deoarece de vaccinurile ĸi de 

medicamentele Romvac depinde ´n bunŁ 

mŁsurŁ, sŁnŁtatea animalelor, ĸi deoarece 

crescŁtorii de animale ĸtiu cŁ de aproape 5 

decenii, se pot baza pe aceste produse, 

compania ´ĸi desfŁĸoarŁ, ´n continuare, 

activitatea de producŞie ĸi distribuŞie, 

depunând toate eforturile necesare pentru 

asigurarea solicitŁrilor din piaἪŁ, care au atins 

cote deosebite mai ales la în lunile martie - 

mai, ´n primul r©nd, datoritŁ gamei de produse 

pentru dezinfecἪie.  

ĊncŁ de la debutul pandemiei, Romvac a 

rŁspuns cererii pieἪei, cu dezinfectanἪii Pursept 

ĸi Decontaminol, produse de cea mai bunŁ 

calitate Ἠi Ἠi care sunt autorizate sanitar-

veterinar de mai bine de 14 ani. Mai mult, 

pentru ca toate produsele sŁ ajungŁ la 

destinaŞie, reŞeaua naŞionalŁ de distribuŞie a 

companiei asigurŁ ´n continuare, necesarul 

solicitat pe piaŞŁ. 

 

 
 

Dr. Viorica Chiurciu, preἨedintele consiliului de 

administraἪie al Romvac Company S.A. 

Din aceste considerente care Şin de 

sŁnŁtatea oamenilor ĸi a animalelor, Romvac 

a ales sŁ se implice ´n lupta impusŁ firescului 

vieŞii, de restricŞiile bolii, acord©nd, ´nsŁ, ´n 

permanenŞŁ toatŁ atenŞia pentru eficienἪa ´n 

protejarea sŁnŁtŁἪii salariaἪilor Ἠi a clienἪilor. În 

acest sens, se face ´n permanenŞŁ 

termometria înainte de intrarea în unitate, se 

asigurŁ dezinfecŞia la intrarea ĸi ieĸirea ´n ĸi 

din unitate, s-au asigurat culoarele de 

dezinfecŞie, mŁĸtile de protecŞie ĸi se respectŁ 

distanŞarea fizicŁ ´ntre angajaŞi etc. 

 

Managementul de calitate formeazŁ 
angajaἪi profesioniἨti 

 

SituaŞia pandemicŁ actualŁ este un 

neprevŁzut cu efecte majore asupra vieŞii 

oamenilor ĸi de aceea se impune ca toatŁ 

lumea sŁ ´nŞeleagŁ cŁ este nevoie de 

seriozitate Ἠi de respectarea regulilor care sunt 

fŁcute pentru binele ĸi siguranŞa noastrŁ, ´n 

sensul limitŁrii rŁsp©ndirii coronavirusului. ĊncŁ 

de la început, Romvac a mizat pe disciplinŁ Ἠi 

seriozitate, douŁ coordonate care au fost 

´nsuĸite de cŁtre angajaŞi. 

Strategia managerialŁ a pornit de la 

considerentul cŁ, indiferent de circumstanŞe Ἠi 

de piaŞa pe care activeazŁ o firmŁ, 

întotdeauna vor exista anumite constante, 

precum profesionalismul Ἠi ´ncrederea pe 

verticalŁ Ἠi orizontalŁ, de care depinde 

existenŞa ĸi trŁinicia afacerii respective  

 

 
 

Dr. Viorica Chiurciu, director general 

Romvac Company S.A. 

 

Numai aĸa poate funcŞiona un ansamblu, 

o firmŁ al cŁrui scop principal este utilitatea 

produsului ĸi a muncii ´ntregului colectiv, 
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obŞinutŁ prin profesionalism, inovaŞie, 

seriozitate, stabilitate ´n timp ĸi siguranŞŁ. 

Aĸa cum s-a demonstrat mai ales ´n plinŁ 

pandemie, faptul cŁ fiecare angajat Romvac a 

fost bine instruit Ἠi a Ἠtiut exact ce are de fŁcut, 

a contat asigur©nd desfŁĸurarea activitŁἪii 

companie fŁrŁ nicio secundŁ de interferenŞe ĸi 

întreruperi nedorite. 

 
Romvac Ἠi proiectele ´n medicina 

veterinarŁ 
 

Ċn ceea ce priveĸte medicina veterinarŁ, 

Romvac este implicat în 3 programe de 

cercetare externe prin care se doreĸte 

obŞinerea a 18 produse noi, respectiv 

suplimente naturale bioactive obἪinute din 

produse secundare din lapte, ouŁ Ἠi din 

produsele apicole, destinate persoanelor cu 

nevoi speciale. Actualmente se fac cercetŁri 

pentru bioconversia lactozei din zer, 

subprodus regenerabil avantajos, în produse 

cu valoare adŁugatŁ, dar ĸi cercetŁri privind 

obἪinerea anticorpilor policlonali IgY ĸi 

utilizarea lor ´n prevenirea Ἠi tratarea unor boli 

la taurine Ἠi porci care au ca scop reducerea 

pierderilor Ἠi creἨterea siguranἪei privind 

produsele alimentare de origine animalŁ.  

Mai mult, prin cele 2 programe de 

cercetare interne, Romvac urmŁreἨte sŁ 

obŞinŁ ´n total, 30 de produse noi, pe unele 

dintre acestea lansându-le deja, pe piaἪŁ. De 

asemenea, se fac cercetŁri privind obἪinerea 

de biopreparate, aditivi furajeri, alimentari ĸi 

substanἪe fitoterapeutice, precum ĸi alte 

cercetŁri privind obἪinerea de produse 

medicinale veterinare destinate zootehniei.  

În acest sens, portofoliul Romvac s-a 

´mbogŁŞit cu produse pe bazŁ de plante, 

precum: 

¶ Dermacicatrat - unguent cu efect 

cicatrizant recomandat în escare, 

eczeme, dermatite de contact ĸi arsuri;  

¶ Papilrom - gel pentru papilomatozŁ 

care duce la desicarea Ἠi dispariἪia 

papiloamelor, la orice specie de 

animale;  

¶ Five Herbs - Ἠampon antiparazitar 

pentru câini;  

¶ Rom-Enteroprotect - pastŁ oralŁ de uz 

veterinar, adjuvant în enteropatiile de 

naturŁ infecἪioasŁ, la tineret, pentru 

cai, rumegŁtoare, porci, c©ini Ἠi pisici;  

¶ Ecvipur ï Ἠampon pe bazŁ de plante, 

pentru pelaj închis Ἠi deschis, la cai Ἠi  

¶ Herbal-MycoDerm - gel antiinflamator 

Ἠi antimicotic. 

 

De asemenea, în cadrul programului 

Green Vet, au fost lansate produsele:  

¶ Mastitrat Gel,  

¶ Ugeroclin S Ἠi  

¶ Ugeroclin G,  

un pachet de produse care au ca scop sŁ 

limiteze cantitatea de antibiotice utilizate în 

prevenirea Ἠi tratamentul unor afecἪiuni ale 

glandei mamare la rumegŁtoare, prin 

introducerea în uz a unor derivate vegetale 

(infuzii, decocturi, uleiuri volatile) cu acἪiune 

antiinflamatoare, antimicrobianŁ Ἠi antiviralŁ, 

demonstrate experimental de cŁtre Romvac. 

Romvac a omologat vaccinul RomvacBlue 

4 contra bolii limbii albastre la rumegŁtoare. 

Tot la noutŁἪi, este inclus Ἠi vaccinul 

inactivat contra rabiei, dar Ἠi setul de 

diagnostic pentru tuberculina aviarŁ.  

 

În portofoliul de produse Romvac, au mai 

apŁrut:  

¶ Prodigest, soluἪie acidifiantŁ adjuvantŁ;  

¶ Levorom, pulbere hidrosolubilŁ 

antimicrobianŁ cu levamisol clorhidrat;  

¶ Roiactiv, pulbere ĸi comprimate cu 

ronidazol, având efect antimicrobian. 

 

Romvac are ´n perspectivŁ ĸi dezvoltarea 

de produse medicinale veterinare care sŁ 

ofere o alternativŁ la problema principalŁ de 

combatere a antibiorezistenἪei la animale Ἠi 

om, prin utilizarea de substanἪe active care sŁ 

aibŁ o perioadŁ de aἨteptare scurtŁ Ἠi care sŁ 

nu inducŁ fenomenul de rezistenἪŁ 

antimicrobianŁ.  

În acest sens, se are în vedere 

dezvoltarea de produse pe bazŁ de 

imunoglobuline Y, pentru prevenirea Ἠi 

combaterea infecἪiilor bacteriene Ἠi virale la 

animale. 

 



Viorica Chiurciu                                                                                                                                                               Medicamentul Veterinar / Veterinary Drug 

 

                                                                                                                                                                                                                               Vol. 14(1) Iunie 2020 

 

4 

BIO-Ofensiva Romvac prin valorificarea 
deἨeurilor 

 

Utilizarea excesivŁ a produselor chimice 

pe ´ntregul lanŞ trofic - agriculturŁ, zootehnie, 

industrie alimentarŁ a avut, în multe cazuri, 

urmŁri din cele mai nedorite Ἠi a generat 

dezechilibre majore. Aceste aspecte au 

determinat orientarea cercetŁrilor cŁtre 

elaborarea unor produse Ăprietenoaseñ cu 

natura ca întregul: sol ï aer ï apŁ ï plantŁ ï 

animal - om. 

Mergând pe ideea obŞinerii unor produse 

BIO prin utilizarea deĸeurilor din alte domenii 

ale industriei alimentare (ex. zer, melasŁ), 

specialiĸtii Romvac au creat, în ultimii ani, mai 

multe produse naturale pe bazŁ de culturi 

bacteriene benefice ĸi proteine bioactive din 

zer, cu rol probiotic, imuno-mudulator, bio-

conservant sau bio-fertilizator: 

Bioenterom Z este un supliment alimentar 

probiotic Ἠi detoxifiant care conἪine un amestec 

´n pŁrἪi egale de bacterii probiotice vii, 

Enterococcus faecium si Lactobacillus 

plantarum. 

Biolactorom este un supliment alimentar 

probiotic pentru stabilizarea florei intestinale 

care conŞine germeni vii de Lactobacillus 

plantarum tulpina NCIMB 11974.  

Ambele tulpini provin din colecŞia britanicŁ 

ĸi sunt agreate de Uniunea EuropeanŁ. 

Produsele se administreazŁ ´n primele 

zile de viaŞŁ la toate speciile de pŁsŁri, 

mamifere ĸi peĸti de acvaculturŁ ´n scopul 

colonizŁrii tubului digestiv cu o microflorŁ 

beneficŁ, care blocheazŁ receptorii celulari ai 

epiteliului intestinal, împiedicând, astfel, 

fixarea germenilor patogeni (E. coli, 

Salmonella, Pseudomonas, Clostridium etc.). 

Se recomandŁ administrarea probioticelor ĸi ´n 

cazul apariŞiei tulburŁrilor digestive (enterite 

diareice) de orice naturŁ, singure sau în 

asociere cu antibioterapia. 

Bioromsil este un auxiliar tehnologic 

pentru însilozarea plantelor furajere. Produsul 

este un amestec ´n pŁrŞi egale de culturi 

bacteriene conŞin©nd germeni vii de 

Enterococcus faecium ĸi Lactobacillus 

plantarum. Se utilizeazŁ pentru ´nsilozarea 

plantelor furajere at©t pentru cele cu conŞinut 

mare de zaharuri (porumb, graminee), c©t ĸi 

pentru cele cu conŞinut mare de azot 

(leguminoase). Folosirea sa asigurŁ obŞinerea 

unui siloz de bunŁ calitate, cu calitŁŞi 

organoleptice crescute, ce ´i ´mbunŁtŁἪesc 

palabilitatea ĸi digestibilitatea. Produsul duce 

la scŁderea rapidŁ a pH-ului silozului prin 

intensificarea fermentaŞiei acidolactice, 

inhib©nd dezvoltarea florei de putrefacŞie Ἠi a 

mucegaiurilor ĸi stop©nd fermentaŞia butiricŁ 

care altereazŁ silozul. Bioromsil este un 

produs biologic natural, apatogen ĸi atoxigen 

pentru animale, nu polueazŁ mediul, nu are 

efecte adverse asupra lanŞului trofic ĸi ingestia 

sa asigurŁ prezenἪa florei probiotice ´n intestin 

pe tot timpul administrŁrii. 

Romimunoactiv S este un supliment 

alimentar imunomodulator. Produsul este o 

soluŞie concentratŁ (de minimum 4 ori mai mult 

decât în colostru) de proteine bioactive din zer, 

cu acŞiune antimicrobianŁ ĸi imuno-

modulatoare (IgG, IgM, IgA, Ŭ-lactalbuminŁ, ɓ-

lactoglobulinŁ, lactoferinŁ, lizozim, limfokine 

etc.). Produsul se administreazŁ cu predilecŞie 

´n primele 48 de ore de la fŁtare, pe cale oralŁ, 

diluat ´n lapte, cu scopul creĸterii imunitŁŞii 

pasive la nou-nŁscuἪii tuturor speciilor 

mamifere. Ċn cazul apariŞiei enteritelor de orice 

naturŁ, datoritŁ acἪiunii sale antimicrobiene 

marcante faŞŁ de germenii patogeni (E. coli, 

Salmonella, Pseudomonas, Clostridium etc.) 

poate fi utilizat ca un veritabil antibiotic natural 

pe toatŁ perioada de creĸtere. 

 

AgriculturŁ ecologicŁ cu Rom-
Agrobiofertil NP, ´ngrŁἨŁm©nt 100% 

ecologic pe bazŁ de culturi bacteriene 
 

Pentru reducerea impactului chimizŁrii Ἠi 

pentru promovarea unei agriculturi ecologice 

durabile, specialiĸtii de la Romvac au creat un 

´ngrŁĸŁm©nt 100% ecologic, utilizând 3 

bacterii benefice existente în microflora solului, 

respectiv: Azospirillum lipoferum, Azotobacter 

chroococcum ĸi Bacillus megaterium. 

 
Biocide eficiente, avizate conform legii de 

peste 14 ani 
 

Romvac produce de mai bine de 14 ani, 

dezinfectanŞii de suprafeŞe Pursept ĸi 
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Decontaminol, produse cu efect virulicid, 

bactericid ĸi fungicide.  

Ca urmare a retehnologizŁrii Ἠi prin 

mŁrirea capacitŁἪii de producἪie, ´n cazul 

biocidului Pursept, efectele favorabile asupra 

preἪului de v©nzare a acestui produs au fost 

vizibile imediat. De câteva luni, Romvac a 

lansat Ἠi douŁ soluŞii pentru dezinfecŞia 

mânilor, respectiv Ecovir ĸi Propol Fresh. 

 

 
 

Romvac, ´n lupta ´mpotriva rezistenἪei la 
antibiotice 

 
Ἡin©nd cont de contextul global care 

prezintŁ o realitatea foarte durŁ pentru 

sŁnŁtate prin rezistenἪa bacteriilor la 

antibiotice, Romvac a lansat ´n anul 2014 Ἠi a 

dezvoltat considerabil, oul hiperimun PC2 Ἠi 

gama de produse Imunoinstant pentru uz 

uman, produc©nd la ora actualŁ, anticorpi 

naturali IgY utilizaἪi ca adjuvant ´n tratarea 

specificŁ a infecŞiilor date de 30 de tulpini 

bacteriene rezistente la antibiotice, printre 

care: Acinetobacter baumannii, Streptococcus 

pneumoniae, Escherichia coli, Staphylococcus 

aureus, Klebsiella pneumoniae, Salmonella 

spp., Salmonella enteritidis, Salmonella 

typhimurium, Pseudomonas aeruginosa, 

Clostridium difficile ï corpi bacterieni ҍi 

anatoxina, Candida albicans, Helicobacter 

pylori, Streptococcus mutans, Enterococcus 

faecalis, Proteus mirabilis, Streptococcus grup 

B, Candida glabrata Ἠi Candida krusei. 

Ċn ultimul timp, Romvac a sporit numŁrul 

anticorpilor IgY contra diferiἪilor agenŞi 

patogeni faŞŁ de care produsele din gama 

Imunoinstant prezintŁ acŞiune directŁ ĸi 

specificŁ. De exemplu, soluἪia buvabilŁ de 

Imunoinstant Multiplu conἪine anticorpi 

împotriva a 18 antigene.  

Restul de p©nŁ la 30, se regŁseἨte ´n 

soluἪiile monovalente, precum Imunoinstant 

anti-Acinetobacter baumannii, Imunoinstant 

anti-Staphylococcus epidermidis, Imunoinstant 

anti-BoreliozŁ, Imunoinstant anti-Citrobacter, 

Imunoinstant anti-Herpes, Imunoinstant anti-

HPV, Imunoinstant anti-Streptococcus 

pneumoniae, Imunoinstant anti-Virusul 

Varicelo- Zosterian, Imunoinstant anti-

Enterobacter aerogenes, Imunoinstant anti-

Mycobacterium. 

 

 

 
 

Rezultatele obἪinute ´n urma terapiei cu 

IgY sunt uimitoare: vindecarea clinicŁ este 

rapidŁ, iar testŁrile bacteriologice cu rezultat 

negativ confirmŁ eliminarea agentului patogen 

din organism. Ċn plus, au fost vindecaἪi pacienἪi 

cu infecŞii bacteriene sau psoriazis vechi de 

ani de zile ĸi a fost adusŁ o contribuiἪie 

considerabilŁ, la ´mbunŁtŁŞirea stŁrii de 

sŁnŁtate a copiilor bolnavi de epidermolizŁ 

buloasŁ.  
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Perenitatea Companiei Romvac, chiar ĸi 

´n noul context apŁrut, se datoreazŁ ĸi datoritŁ 

produselor ĸi serviciilor pe care le oferŁ ĸi care 

deservesc direct sau adiacent, una din nevoile 

de bazŁ ale omului, respectiv sŁnŁtatea.  

Romvac a anticipat ĸi a rŁspuns mereu 

acestei nevoi, prin diversificarea ĸi adaptarea 

gamei de produse. Astfel, în gama 

Imunoinstant de produse de uz uman, au fost 

introduse noi soluŞii monovalente de anticorpi 

IgY specifici împotriva Mycobacterium spp. 

care poate afecta tractul respirator Ἠi, mai ales, 

aparatul pulmonar. 

De asemenea, Romvac produce Ἠi 

Imunoinstant anti-Enterobacter aerogenes ĸi 

Imunoinstant anti-Providencia stuartii care pot 

afecta orice componentŁ a sistemului 

respirator, inclusiv plŁm©nii. Recent, în aceasŁ 

gamŁ a mai fost introdus ĸi suplimentul 

alimentar Instant Yolk, pulberea liofilizatŁ 

numai din gŁlbenuĸ de ou hiperimun, în care 

se regŁseĸte o cantitate dublŁ de 

imunoglobuline specifice pentru susἪinerea 

sitemului imunitar, mai ales în perioadele 

dificile pentru sŁnŁtatea omului.  

Mai mult, a apŁrut ĸi pasta de dinŞi cu 

imunoglobuline Y, OvoDent, pentru sŁnŁtatea 

oralŁ, deoarece aceasta conŞine ingrediente 

naturale care asigurŁ curŁἪarea dinŞilor Ἠi 

eliminarea plŁcii bacteriene Ἠi a petelor, 

prevenind apariἪia cariilor. 

 

Romvac Ἠi perspectivele ´n medicina 
umanŁ 

 

În cel mai scurt timp, în gama 

Imunoinstant vor apŁrea ĸi:  

¶ colirele pentru infecŞiile oftalmice; 

Immuno Gyn cremŁ 

¶ gel cu imunoglobulinŁ Y anti-HPV-9 

destinate aplicŁrii locale la nivelul 

leziunilor tegumentului zonei genitale 

externe, at©t la femei, c©t Ἠi la bŁrbaἪi;  

¶ Immuno Herpestop cremŁ topicŁ 

pentru tratamentul leziunilor 

determinate de infecἪia cu virusul 

Herpes simplex;  

¶ Immuno Multi Gel produs bioactiv 

formulat special pentru a susἪine activ, 

stadiile de reconstrucἪie ale pielii;  

¶ MYCorium cremŁ reconstructivŁ 

recomandatŁ pentru unghii fragile, 

deshidratate, casante sau neregulate 

ĸi pentru pielea din jurul acestora.  

 

 
 

Mai mult de at©t, va fi lansatŁ c©t de 

curând, gama de produse cosmetice de lux, 

Luxury Egg Cosmetics, pentru fiecare etapŁ a 

ritualului de îngrijire.  

ColecἪia conἪine produse pe bazŁ de 

imunglobuline Y, pentru curŁἪare Ἠi 

demachiere, exfoliere, tonifiere Ἠi hidratare Ἠi 

acἪioneazŁ activ ´n tratarea Ἠi ameliorarea 

diferitelor afecἪiuni cutanate specifice, precum: 

acneea, foliculita, dermatita atopicŁ Ἠi 

uscŁciunea Ἠi deshidratarea pielii. 

 

CertificŁri 
 

De-a lungul anilor, Compania Romvac a 

investit enorm ´n retehnologizare, obŞin©nd 

certificarea SMI (Sistemul de Management 

Integrat), care cuprinde:  

¶ Managementul CalitŁŞii ISO 9001,  

¶ Sistemul de Management al Mediului 

ISO 14001 ĸi  

¶ Sistemul de SŁnŁtate ĸi Securitate 

OcupaŞionalŁ OHSAS 18001:2004.  

În anul 2004, Compania Romvac a primit 

din partea AutoritŁŞii NaŞionale Sanitare 

Veterinare, confirmarea încadrŁrii ´n normele 

de bunŁ practicŁ de fabricaŞie (G.M.P.), 

certificatele obŞinute fiind confirmate 

(reexaminate) în 2007, 2009, 2011, 2013, 

2016 ĸi 2019.  

Romvac Company S.A. este unitate 

atestatŁ pentru efectuarea activitŁŞii de 

Cercetare Dezvoltare în domeniul Mediciniei 

Veterinare, unitatea aflându-se în coordonarea 
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ĸtiinŞificŁ a Academiei de ķtiinŞe Agricole ĸi 

Silvice. 

 
Romvac pe piaŞa internaŞionalŁ 

 
De c©Şiva ani, Compania Romvac exportŁ 

produsele sale ´n ŞŁri precum:  

¶ Iordania,  

¶ Grecia,  

¶ Anglia,  

¶ Bulgaria,  

¶ Lituania,  

¶ Niger,  

¶ Albania,  

¶ Kosovo,  

¶ Malta,  

¶ Spania,  

¶ Macedonia,  

¶ Georgia,  

¶ Kuweit,  

¶ Republica Moldova,  

¶ Olanda,  

¶ Irlanda,  

¶ Ungaria,  

¶ Irak,  

¶ Iran,  

¶ Italia Ἠi  

¶ Qatar.  
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ˆ Educatie continuń / Continuous education 
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Introducere ´n rezistenἪa la antimicrobienele utilizate ´n medicina veterinarŁ 
 

Introduction to antimicrobial resistance used in veterinary medicine 
 

Romeo Teodor Cristina, RŁzvan Florin Moruzi, Eugenia Dumitrescu, Florin Muselin,  
Alexandru Octavian Doma 

 

Facultatea de MedicinŁ VeterinarŁ TimiἨoara 
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Cuvinte cheie: antiinfecҏioase,  
Keywords: anti-infective,  

 
Rezumat 

 
Prezenta lucrare este un mini-curs conceput ca o readucere la zi cu aplicaἪie pentru medicii veterinari 
practicieni a principalelor aspecte legate de rezistenἪa la substanἪele antimicrobiene. Ca surse 
bibliografice selectate, la redactarea acestui articol au fost citate integral sau parἪial pasaje din cursurile 
postate de primul autor pe resursele net-ului pe aceastŁ temŁ. Ċn primul articol se face o introducerea 
cititorului ´n topicul rezistenἪei la antiinfecἪioase, cu prezentarea principlalelor date legate de: definiἪia 
fenomenului, evoluἪia, clasificarea grupului antiinfecἪios (antibiotice, sulfamide, antifungice),  

 
Abstract 

 
This article is conceived as a mini-course designed as an update and application for veterinarians 
practicing, the main aspects of antimicrobial resistance being revealed. As selected bibliographic 
sources, when writing this article, passages from the courses posted by the first author on the resources 
of the net on this topic were cited in full or in part. The first article introduces the reader in the topic of 
anti-infective resistance, with the presentation of the main data related to: the definition of the 
phenomenon, the evolution, and classification of the anti-infective group (antibiotics, sulfamides, 
antifungals). 

 
RezistenἪa la antimicrobiene (RAM) 

reprezintŁ capacitatea microorganismelor de a 

deveni rezistente la efectul farmaconilor 

antimicrobieni, ´n special la antibiotice, dar Ἠi la 

antivirale, antifungice Ἠi antiprotozoarice, 

substanἪe la care aceste microrganisme au 

fost sensibile anterior (1, 2, 3). 

Utilizarea pe scarŁ largŁ a substanŞelor 

antimicrobiene at©t ´n medicina umanŁ, c©t ĸi 

´n medicina veterinarŁ s-a accentuat, ceea ce 

a dus ´n ultimii ani la o accelerare ´n apariŞia ĸi 

rŁsp©ndirea microorganismelor rezistente (9). 

RezistenἪa la antimicrobiene reprezintŁ o 

problemŁ globalŁ, cu impact direct asupra 

sŁnŁtŁἪii animalelor Ἠi oamenilor, fiind 

consideratŁ un fenomen cu risc zoonotic (17, 

18, 19). 

Cele mai importante elemente care au 

stimulat RAM sunt:  

1. Cererea crescutŁ pentru produse 

alimentare.  

2. Modificarile sistemelor de producἪie 

animalŁ.  

3. Schimbarea tendinἪelor ´n comerἪul cu 

animale.  

4. CreἨterea circulaἪiei animalelor Ἠi a 

produselor specifice.  

5. 5.ñSpecificitateaò creἨterii animalelor = 

Lipsa de coerenἪŁ la nivel mondial (3, 4, 5, 

6, 7). 

Din nefericire circulatia medicamentelor 

a.u.v. se face haotic, aproape oricine poate 

cumpŁra Ἠi administra medicamente fŁrŁ 

consult ´n prealabil, ĸi fŁrŁ reŞetŁ. Problema e 

importantŁ mai ales în cazul: antibioticelor, 

sulfamidelor, antifungicelor, substanŞelor 

antiparazitare, cu remanenŞŁ consideratŁ mare 

în corpul animalelor (8). 

mailto:rtcristina@yahoo.com
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Ċn Uniunea EuropeanŁ se estimeazŁ cŁ, ´n 

fiecare an, infecἪiile rezistente la medicamente 

conduc la decesul a cel putin 25.000 de 

pacienti Ἠi genereazŁ costuri de 1,5 miliarde 

EURO, Ἠi aproximativ 700.000 de decese ´n 

lume, Ἠi ar putea cauza mai multe decese 

dec©t cancerul p©nŁ ´n 2050. Prin urmare, 

rezistenἪa la antimicrobiene (RAM) a devenit o 

prioritate pentru Comisia EuropeanŁ, astfel ´n 

Noiembrie 2011 aceasta a lansat un plan de 

actiune pe cinci ani, menit sŁ abordeze 

riscurile tot mai mari prezentate de RAM. 

Planul de actiune se bazeazŁ pe o abordare 

holisticŁ, ´n conformitate cu initiativa ĂOne 

healthò (10).  

Planul de actiune acoperŁ sapte domenii 

si stabileste douŁsprezece mŁsuri specifice 

care trebuie luate ´n domeniul sŁnŁtŁἪii umane 

si/sau veterinare (10). 

Ċn Rom©nia ´ncŁ se fac eforturi pentru 

colectarea datelor primare ale rezistenἪei la 

animale pentru racordarea la sistemele oficiale 

de monitorizare a fenomenului, prezente de 

peste un deceniu ´n Europa (prezenἪa oficialŁ 

a ἪŁrii noastre a fost semnalatŁ ´ntrun studiu 

EU în 2009) (6, 20, 21).  

ŝelul unei terapii antimicrobiene eficiente 

trebuie sŁ fie în primul rând acela de a atinge 

niveluri eficace ale concentraŞiilor de 

medicament la locul infecŞiei, ´n acelaĸi timp 

evit©nd concentraŞiile toxice din plasmŁ ĸi 

organe.  

Orice decizie terapeuticŁ trebuie luatŁ 

Şin©nd cont de "triunghiul terapeuticñ: 

medicament, agent patogen Ἠi pacient (11). 

 
1. DefiniἪii, evoluἪie Ἠi clasificarea 

grupului antiinfecἪios 

 

Termenul de antimicrobian este definit ca 

fiind orice substanŞŁ sinteticŁ sau naturalŁ care 

distruge sau ´mpiedicŁ dezvoltarea 

microorganismelor, de exemplu bacteriile, 

virusurile sau ciupercile, precum ĸi 

protozoarele (9, 12).  

Medicamentele antimicrobiene sunt 

concepute sŁ exploateaze diferenἪele de 

structurŁ sau funcἪie dintre gazdŁ Ἠi agentul 

infecἪios. PŁrintele chimioterapiei moderne a 

fost Paul Ehrlich, un elev al lui Robert Koch, 

care Ἠi-a dedicat ´ntreaga sa carierŁ pentru a 

descoperi substanἪe care posedŁ o toxicitate 

selectivŁ, astfel ´nc©t acestea ar putea acἪiona 

ca aἨa-numitele Ăgloanҏe magiceñ ´n lupta 

´mpotriva bolilor infecἪioase (13).  

Termenul de antibiotic este definit ca o 

substanἪŁ cu greutate molecularŁ micŁ, 

produsŁ de un microorganism, care la 

concentraἪii scŁzute are efect static sau care 

poate distruge alte microorganisme (13).  

Altfel spus, un antibiotic este un metabolit 

biologic activ produs de cŁtre germenii 

microscopici, ca mijloc de luptŁ cu concurenἪii 

lor biologici (14).  

In contrast, cuvântul antimicrobian are o 

definiἪie mai largŁ dec©t termenul de antibiotic 

Ἠi include orice substanἪŁ de origine naturalŁ, 

semisinteticŁ sau sinteticŁ care omoarŁ sau 

inhibŁ creἨterea unui microorganism, Ἠi care 

provoacŁ o uἨoarŁ sau chiar nici o deteriorare 

a gazdei (13).  

Un agent antifungic este definit ca o 

substanἪŁ care eliminŁ selectiv fungii patogeni 

pentru gazdŁ, cu toxicitate minimŁ pentru 

aceasta (15). 

Dezvoltarea agenἪilor antifungici a fost 

devansatŁ de cea a agenἪilor antibacterieni, 

fiind o consecinἪŁ previzibilŁ a structurii 

celulare a organismelor implicate.  

Bacteriile sunt celule procariote, deci 

simple Ἠi, prin urmare, oferŁ numeroase Ἢinte 

structurale Ἠi metabolice care diferŁ de cele ale 

gazdei umane. Ċn schimb, celula fungicŁ este 

eucariotŁ, astfel majoritatea agenἪilor cu 

toxicitate pentru fungi sunt de asemenea toxice 

pentru gazdŁ (15). 

Primul antibiotic descoperit a fost 

penicilina, de cŁtre Fleming ´n 1921, iar 

primele studii clinice au fost realizate dupŁ 

1941, c©nd Chain ĸi Florey au izolat forma 

purŁ (penicilina G cristalizatŁ), vezi Fig. 1.  

Ċn anul 1944 a apŁrut streptomicina, 

descoperita de cŁtre Waksmann, 

cloramfenicolul în 1947, clortetraciclina în 

1948, penicilinele semisintetice 1958, 

cefalosporinele în 1960, fluorochinolonele în 

1980 (14).  
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Fig. 1 EvoluἪia preparatelor antimicrobiene p©nŁ la ñEra superbugò(16) 

 
Medicamentele antimicrobiene pot fi 

clasificate ´n funcἪie de patru caracteristici de 

bazŁ Ἠi anume (13): 

 

a. DupŁ clasa microorganismului 
 

Medicamentele cu activitate antiviralŁ Ἠi 

cele antifungice sunt în general active numai 

´mpotriva virusurilor Ἠi respectiv a ciupercilor.  

Cu toate acestea, de exemplu unii agenἪi 

antifungici imidazolici au activitate împotriva 

bacteriilor, la fel ca Ἠi antibioticele antifungice 

(Griseofulvina, Nistatinul, Pimaricina sau 

Amfotericina) (13). 

AgenἪii antibacterieni sunt consideraἪi cu 

spectru îngust, dacŁ aceἨtia inhibŁ numai 

bacterii sau cu spectru larg în cazul în care 

inhibŁ Ἠi Micoplasme, Rickettsii sau Chlamydii 

(vezi Tabelul 1) (13). 

 

Tabelul 1. 
Spectrul de activitate al agenἪilor antibacterieni cu utilizare comunŁ (13) 

 

Substanҏa 
Clasa de microorganisme 

Bacterii Fungi Micoplasme Rickettsii Chlamydii Protozoare 

Aminoglicozide + - + - - - 

Beta-lactami + - - - - - 

Cloramfenicoli + - + + + - 

Fluoroquinolone  + - + + + - 

Lincosamide  + - + - - +/- 

Macrolide + - + - + +/- 

OxazolidinonŁ + - + - - - 

Pleuromutiline  + - + - + - 

Tetracicline + - + + + +/- 

Streptogramine + - + - + +/- 

Sulfonamide + - + - + + 

Trimetoprim  + - - - - + 

 
b. DupŁ activitatea antibacterianŁ 

 

Unele medicamente antibacteriene sunt 

considerate ca având spectru îngust deoarece 

ele inhibŁ doar bacteriile Gram-pozitive sau 

doar cele Gram-negative, în timp ce 

medicamentele cu spectru larg inhiba atât 

a.clasa microorganismului b.activitatea antibacterianŁ 

c.activitatea -staticŁ sau -
cidŁ

d.activitatea dependentŁ 
de timp sau concentraἪie
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bacterii Gram-pozitive c©t Ἠi cele Gram-

negative (13). 
Cu toate acestea, unii agenἪi pot avea 

activitate primarŁ ´mpotriva bacteriilor Gram-

pozitive, dar totodatŁ vor inhiba unele bacterii 

Gram-negative.  

De exemplu spectrul antimicrobienelor din 

clasele carbapeneme, cloramfenicolul sau 

floroquinolonele din generaἪia a treia au un 

spectru de activitate larg, acἪion©nd asupra 

bacteriilor gram-pozitive Ἠi gram negative, at©t 

aerobe c©t Ἠi anaerobe (13). 
 

c.  DupŁ activitatea ïstaticŁ /-cidŁ 
 

ConcentraἪia minimŁ inhibitorie (MIC) 

reprezintŁ concentraἪia cea mai micŁ a unui 

agent antimicrobian necesarŁ pentru a 

´mpiedica creἨterea agentului patogen (13). 

Ċn contrast, concentraἪia minimŁ 

bactericidŁ (MBC) este cea mai micŁ 

concentraἪie a unui agent antimicrobian 

necesarŁ pentru a produce distrugerea 

agentului patogen (13). 

Un antimicrobian este de obicei considerat 

ca având efect bactericid în cazul în care MBC 

este de cel puἪin patru ori mai mare dec©t MIC 

(13). 

Ċn anumite condiἪii clinice aceastŁ 

diferenἪŁ este importantŁ, astfel unele 

antimicrobiene sunt bactericide (de exemplu, 

beta-lactamice, aminoglicozide), iar altele sunt 

bacteriostatice (de exemplu, cloramfenicol, 

tetracicline, macrolide, lincosamide), dar 

aceastŁ diferenἪŁ depinde de concentraἪia 

medicamentului de la locul infecἪiei dar Ἠi de 

microorganismul implicat.  

De exemplu, benzil-penicilina are efect 

bactericid la concentraἪii terapeutice uzuale Ἠi 

bacteriostatic la concentraἪii scŁzute (13). 

Antifungicele, fie ele topice sau sistemice pot 

avea fie acἪiune fungicidŁ, fie acἪiune 

fungistaticŁ, similar antibioticelor (13). 

 

d.  DupŁ activitatea dependentŁ de 

timp sau concentraἪie 
 

AgenἪii antimicrobieni sunt adesea 

clasificaἪi ca av©nd activitate fie dependentŁ de 

timp, fie dependentŁ de concentraἪie, ´n funcἪie 

de proprietŁἪile farmacodinamice (13).  

ProprietŁἪile farmacodinamice ale unui 

medicament depind de relaἪia dintre 

concentraἪia medicamentului Ἠi activitatea 

antimicrobianŁ (13).  

Caracteristicile farmacocinetice ale 

medicamentelor cum ar fi concentraἪiile serice 

´n timp Ἠi aria de sub curba concentraἪiei 

plasmatice ´n funcἪie de timp (ASC), atunci 

când sunt integrate cu valorile MIC, pot indica 

probabilitatea de distrugere bacterianŁ Ἠi 

succesul clinic.  

Aceste relaἪii farmacocinetice Ἠi 

farmacodinamice sunt de asemenea 

importante ´n prevenirea selectŁrii Ἠi 

rŁsp©ndirii tulpinilor rezistente (13).  

Cel mai important factor care determinŁ 

eficacitatea beta-lactamicelor, a unor 

macrolide, tetracicline, combinaἪii de sulfamide 

cu trimetoprim Ἠi a cloramfenicolului este 

durata de timp ´n care concentraἪiile serice 

depŁἨesc MIC-ul unui anumit agent patogen. 

CreἨterea concentraἪiei medicamentului de mai 

multe ori peste MIC nu creἨte semnificativ rata 

de distrugere microbianŁ (13).  

AlἪi agenἪi antimicrobieni, cum ar fi 

aminoglicozidele, fluorochinolonele Ἠi 

metronidazolul exercita caracteristici 

bactericide dependente de concentraἪie. Rata 

lor de distrugere creἨte pe mŁsurŁ ce 

concentraἪia medicamentului creἨte peste MIC-

ul agentului patogen Ἠi nu este necesarŁ sau 

beneficŁ menἪinerea nivelurilor de medicament 

peste MIC, intre doze (13). 

Unele medicamente prezintŁ activitŁἪi 

dependente at©t de timp, c©t Ἠi de 

concentraἪie. Cel mai bun indicator al 

eficacitŁἪii pentru aceste medicamente este 

zona de 24 de ore de sub concentraἪia sericŁ 

raportatŁ la curba de timp (AUC) / raportul 

MIC. Glicopeptidele, rifampicina, Ἠi, ´ntr-o 

oarecare mŁsurŁ, fluorochinolonele se 

´ncadreazŁ ´n aceastŁ categorie (13). 

 

Antibioticele 
 

Antibioticele sunt metaboliŞi biologic activi 

produĸi de germenii microscopici, ca mijloc de 

luptŁ cu concurenŞii lor, folosite pentru a 

preveni Ἠi trata infecἪiile bacteriene (14, 22, 

23). 
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Termenul de antimicrobian: orice compus 

natural, sintetic sau semisintetic care poate 

determina oprirea creĸterii microbiene ĸi 

fungice. Primul pas corect în instituirea terapiei 

este alegerea celui mai potrivit antibiotic pentru 

vindecarea animalului. Antagonismul bacterian 

remarcat de Pasteur, care a observat cŁ o 

culturŁ de Bacilus antracis este opritŁ ´n 

dezvoltare ´n prezenŞa bacilului piocianic.  

Victor Babeĸ, ´n 1885, a studiat 

antagonismul bacterian ĸi a propus termenul 

de antibiozŁ ´n terapie.  Termenul Ăantibioticò a 

fost introdus de cŁtre Vuiellamin. DupŁ 

spectrul de acŞiune, antibioticele se clasificŁ ´n: 

¶  antimicrobiene,  

¶  antifungice,  

¶  antiprotozoarice,  

¶  antivirale ĸi  

¶  antitumorale.  

De asemenea antibioticele se pot clasifica 

în funcἪie de:  

¶ -grupa de acἪiune 

¶ -tipul activitŁἪii antibacteriene. 
 

Clasificarea antibioticelor pe grupe de 
acἪiune 

 

Clasificarea antibioticelor pe grupe este 

prezentata in Tabelul 2. 

Tabelul 2. 

Clasificarea antibioticelor pe grupe de acŞiune 
 

Beta-Lactamine 

peniciline de extracŞie, 
semisintetice ĸi 
cefalosporine 

Aminoglicozide cap de serie streptomicina 

Macrolide cap de serie eritromicina 

Polipeptide ciclice cap de serie polimixina B 

Tetracicline cap de serie tetraciclina 

Cloramfenicoli cap de serie cloramfenicolul 

Sinergistine  

Antibiotice diverse 
antibiotice care nu se pot 
´ncadra structural ĸi chimic. 

 

Beta-lactaminele 
 

Sunt antibiotice cu spectru îngust, care 

acἪioneazŁ asupra cocilor gram pozitivi Ἠi 

bacililor gram pozitivi, Ἠi nu sunt active faŞŁ de 

bacteriile gram negative.  

AcἪioneazŁ asupra actinomiceŞilor ĸi 

spirocheŞilor, iar penicilinele de semisintezŁ 

(ampicilina, amoxicilina) acŞioneazŁ ĸi asupra 

bacteriilor gram negative. 

Aminoglicozidele  

PrezintŁ un spectru compensator faŞŁ de 

beta-lactamine, fiind active ĸi asupra bacteriilor 

gram negative ĸi faŞŁ de cele gram pozitive, din 

acest motiv se asociazŁ cu beta-lactaminele. 

Acestea sunt mai active asupra acido-alcoolo 

rezistenŞilor (bacilul Koch). 
 

Macrolidele 

Sunt active asupra cocilor ĸi bacililor gram 

pozitivi, puŞin active asupra cocilor Ἠi bacililor 

gram negativi. În plus sunt active asupra 

actinomicetelor, micoplasmelor, protozoarelor 

Ἠi spirochetelor. 
 

Sinergistinele 

AcἪioneazŁ asupra cocilor gram pozitivi Ἠi 

negativi, Ἠi asupra bacililor gram pozitivi Ἠi nu 

sunt active asupra bacililor gram negativi. 

PrezintŁ acἪiune Ἠi asupra actinomicetelor, 

micoplasmelor ĸi asupra unor protozoare. 
 

Polipeptidele ciclice 

Dintre acestea, polimixina B Ἠi colistinul 

prezintŁ activitate bunŁ asupra bacteriilor gram 

negative ĸi asupra actinomicetelor, iar 

bacitracina, tirotricina, asupra bacteriilor gram 

pozitive. 
 

Tetraciclinele 

PrezintŁ un spectru larg, fiind active 

asupra cocilor gram pozitivi ĸi negativi, 

ricketsiilor, spirochetelor, micoplasmelor, 

actinomicetelor ĸi a unor protozoare.  

De asemenea acŞioneazŁ asupra 

virusurilor mari. Antibioticele pot acἪiona 

gemistatic, gemicid, germilitic (bacteriolitic) 

(vezi tabelul 3), iar acŞiunea depinde de 

concentraŞia antibioticelor. 
 

Tabelul 3.  
Clasificarea principalelor substante cu activitate 

antibioticŁ cu utilizare in MV 
 

Bactericide Bacteriostatice 

Penicilinele Tetraciclinele 

Cefalosporinele Eritromicinele 

Aminoglicozidele Sulfonamidele 

Rifampicinele Novobiocina 

Chinolonele Cloramfenicolii 

 
DupŁ tipul activitŁἪii antibacteriene 

antibioticele sunt clasificate conform Tabelulul 

4. 
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Tabelul 4.  
Clasificarea dupŁ tipul activitŁἪii antibacteriene 

 

Tipul activitŁἪii 
antibacteriene 

SubstanἪa 

InhibiἪia sintezei 
peretelui celular 

Penicilina, Cefalosporina, 
VancomicinŁ, BacitracinŁ 

Afectarea 
permeabilitŁἪii 

bacteriene 

Polimixina, Colistinul, 
Nistatina, AmfotericinŁ B, 

InhibiἪia sintezei 
proteice 

Cloramfenicol, Tetraciclina, 
Aminoglicozide, Lincomicina, 
Eritromicina 

InhibiἪia sintezei 
acizilor nucleici 

Chinolone, Sulfamide, 
Rifampicina, Trimetoprim 

 

Prevederile din fiecare ŞarŁ impun 

alegerea judicioasŁ a asocierilor de antibiotice, 

în lumina noilor prevederi legate de reziduuri, 

conceptul de polifarmacie în cazul 

antibioticelor fiind o chestiune dificilŁ.  

CombinaŞia eficientŁ de antibiotice trebuie 

sŁ respecte regulile:  
 

Bactericid + Bactericid = Sinergie (ex. 

gentamicinŁ + carbenicilinŁ, penicilinŁ + 

streptomicinŁ) 

Bacteriostatic + Bacteriostatic = AdiŞie 

de efecte (ex. eritromicinŁ + tetracicline),  

Bacteriostatic + Bactericid = 

Antagonism. 
 

Beta-Lactaminele sunt considerate 

bactericide, cu activitate ´n faza de ´nmulŞire 

logaritmicŁ.  

PrezintŁ activitate bacteriostaticŁ ´n 

concentraŞii mici, sau bacterioliticŁ ´n 

concentraŞii mari.  

Aminoglicozidele sunt antibiotice 

bactericide, motiv pentru care se asociazŁ cu 

beta-lactaminele.  

Tetraciclinele ĸi cloramfenicolul sunt 

antibiotice bacteriostatice, astfel nu este 

permisŁ asocierea lor cu antibioticele 

bactericide. 

 

Sulfamidele 
 

Sunt substanŞe care au ´n structura lor 

gruparea sulfonamidicŁ: SO2-NH2, structurŁ 

asemŁnŁtoare cu cea a acidului para-amino 

bezoic (APAB), precursor esenŞial al 

vitaminelor B. 

Clasificarea sulfamidelor: 

¶ antimicrobiene,  

¶ diuretice,  

¶ hipoglicemiante  

¶ antitiroidiene 

 

De asemenea se pot clasifica în: sulfamide 

sistemice, topice Ἠi enterice, dupŁ cum se 

observŁ ´n tabelul 5) 
 

Tabelul 5. 
Sulfamidele sistemice, topice Ἠi enterice 

 

Sulfamide 
sistemice 

Sulfamidele 
topice 

Sulfamidele 
enterice 

Sulfanilamida 
(sulfamida mamŁ) 

Sulfacetamida 

 
Sulfaguanidina 

 
Sulfadimidina 

(sulfametazina) 
Sulfatioureea 

(Badionalul) 
Ftalilsulfatiazol 

Sulfadiazina Neoxazolul Ftalilsulfacetamida 

Sulfadimetoxina 
(sulfadoxina) 
Sulfatiazolul 

Sulfanilamida 
(sulfamida 
mamŁ) 

Succinilsulfatiazol 

 

În prezent se cunosc, trei tipuri de derivaŞi 

care pleacŁ de la para-aminobenzen 

sulfonamidŁ:  

¶ substituiŞi la funcŞia N1, 

¶ substituiŞi la funcŞia N4 ĸi  

¶ dublu substituiŞi la funcŞiile N1 ĸi N4,  

cei mai importanŞi fiind cei din primul tip.  

 

ExistŁ ĸi alŞi compuĸi consideraŞi 

sulfamide: homosulfamida ce are interpusŁ 

´ntre funcŞia aminicŁ ĸi nucleul benzenic funcŞia 

metilen Ἠi sulfonele, ce acŞioneazŁ asupra 

bacilului Hansen (germenul leprei la om). 

Solubilitatea sulfamidelor influenŞeazŁ 

eficacitatea, astfel concentraἪia ´n Şesuturi este 

guvernatŁ de rata absorbŞiei la locul 

administrŁrii ĸi de conconcentraἪia lor în 

compartimentele organismului.  

Rata absorbŞiei este proporŞionalŁ cu 

hidrofilia lor. DerivaŞii de para-aminobenzen 

sulfonamidŁ sunt pulberi cristaline albe, fŁrŁ 

miros, gust amŁrui, insolubile ´n apŁ, totuἨi 

solubilizarea se poate obἪine la pH-uri extreme. 

 

Antifungicele 
 

Un agent antifungic este este definit ca o 

substanἪŁ care eliminŁ selectiv fungii patogeni 

pentru gazdŁ, cu toxicitate minimŁ pentru 

aceasta. Dezvoltarea de agenἪi antifungici noi 

a fost lentŁ, comparativ cu cercetarea 

antibacterienŁ, iar principalele cauze ar fi:  
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¶ incidenἪa scŁzutŁ ´n trecut a infecἪiilor 

fungice, astfel creἨterea incidenἪei a 

condus la cercetŁri masive asupra 

agenἪilor antifungici, dupŁ cum reiese din 

creἨterea numŁrului de publicaἪii ´ncep©nd 

cu anii 1960. 

¶ fungii sunt organisme eucariote, cu o 

relaἪie evolutivŁ str©nsŁ cu gazda umanŁ 

sau animalŁ, ceea ce complicŁ obἪinerea 

unor antifungice eficiente Ἠi fŁrŁ toxicitate. 

 

InfecŞiile fungice se pot clasifica ´n infecŞii: 

sistemice Ἠi superficiale.  

 

Antimicoticele se clasifica în cele cu:  

¶ acŞiune topicŁ,  

¶ acŞiune sistemicŁ Ἠi  

¶ cu activitate mixtŁ.  

 

Principalele criterii de clasificare ale 

antifungicelor folosite ´n medicina veterinarŁ 

sunt:  

 

¶ structura chimicŁ,  

¶ mecanismul de acἪiune,  

¶ spectrul antimicotic Ἠi  

¶ calea de administrare sau locul de 

acἪiune. 

 

DupŁ structura chimicŁ (vezi tab. 6). 
 

Tabelul 6. 
Clasificarea antifungicelor dupŁ structura chimicŁ 

(28) 
 

 

Clasa chimicŁ Substanta 

Griseofulvine Griseofulvina  

Poliene 
Amfotericina B, Natamicina, 
Nistatina  

Azoli: Imidazoli 
Clotrimazol, Econazol, 
Enilconazol, Ketoconazol, 
Miconazol, Parconazol  

Azoli:Triazoli 
Fluconazol, Itraconazol, 
Voriconazol, Posaconazol 

Alilamine Terbinafina  

TiocarbamaἪi Tolnaftat  

Benzimidazoli Tiabendazol  

Pirimidine Flucitozina 

Echinocandine 
Caspofungina, 
Anidulafungina, Micafungina 

 

DupŁ mecanismul de acἪiune (vezi tab. 

7) 

Tabelul 7.  
Clasificarea antifungicelor dupŁ mecanismul de 

acἪiune (28, 29) 
 

ReprezentanἪi Mecanism de acἪiune 

Azoli 
Clotrimazol, 
Fluconazol, 

Voriconazol, 
Posaconazol 

AcἪioneazŁ asupra cŁii de 
sintezŁ a ergosterolului prin 
blocarea activitŁἪii 14 alfa-
dimetilazei, ce determinŁ 
modificarea structurii si 
permeabilitatea mb. fungice 

Inhibitorii biosintezei 
ergosterolului de 
tipul alilaminelor 

Naftifin,TerbinafinŁ, 
ButenafinŁ 

InhibŁ biosinteza ergosterolului 
prin blocarea squalen 
epoxidazei 

Poliene 
Amfotericina B, 

Nistatina 

AcἪioneazŁ prin legare la nivelul 
mb. celulare, cu modificarea 
structurii Ἠi a permeabilitŁἪii 
membranei fungice, prin legarea 
selectivŁ de ergosterol 

AntimetaboliἪi 
(flucitozina) 

ReprezentaἪi de molecule mici 
analoage matriἪei ADN, ce 
determinŁ o sintezŁ incorectŁ a 
moleculelor de ADN 

Echinocandine 
(caspofungin) 

InhibŁ sinteza glucanului din 
compoziἪia peretelui fungic 

Alte antifungice 
(griseofulvina) 

AcἪioneazŁ la nivelul fusului 
mitotic, determinând alterarea 
polimerizŁrii microtubulilor 
citoscheletului fungic blocheazŁ 
diviziunea celularŁ ´n metafazŁ 

 

DupŁ modul de acἪiune (vezi tab. 8). 
 

Tabelul 8. 
Clasificarea antifungicelor dupŁ modul de acἪiune 

(14, 28) 
 

Topice Sistemice 

Chimioterapice Antibiotice  
Fenol, Hexaclorfenol, 

ClorurŁ de benzalconiu, 
FuxinŁ, RezorcinŁ 

Griseofulvina, Nistatina, 
Amfotericina B  

Imidazolicele 
Clotrimazol, Enilconazol, 

Econazol, Miconazol, 
Ketoconazol, Tiabendazol 

Imidazolice 

Ketoconazol, Parconazol 

Acizi organici 
acidul undecilenic, Caprilic, 

Salicilic, Ac. Benzoic 

Triazoli 

Itraconazolul, 
Fluconazolul, Micetina, 
Voriconazol,Posaconazol 

TolnaftaἪi 
Acidul benzuldazic 

Echinocandine 

Caspofungin, 
Anidulafungin, Micafungin 

Iodofori 
Povidona 

AntimetaboliἪi 

Flucitozina 

Alilamine 
Terbinefina, Naftidina 

Alilamine 

Terbinefina 

Poliene 
AmfotericinŁ B, 

Natamicina, Nistatina 

 

Altele 
Amarolfina, Tolnaftat, 

Haloprogin 
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DupŁ spectrul antimicotic 
 

1. Cele cu spectru larg: amfotericina B, 

natamicina, ketoconazol, miconazol, 

econazol, fluconazol, itraconazol, 

terbinafina, naftitina, amarolfina, 

cicloprixul. 

2. Cele cu spectru îngust: griseofulvina, 

clotrimazol, flucitozina, haloprogin, 

tolnaftat. 

 

2. Mecanismul de acἪiune, cinetica Ἠi 

spectrul de activitate 
 

Antibioticele 
 

Antibioticele pot acἪiona la nivelul peretelui 

bacterian, la nivelul membranei celulare, 

asupra sintezei proteice sau pot sŁ interfereze 

metabolismul acizilor nucleici, dupŁ cum se 

poate observŁ si din fig 2. 

 

 
 

Figura 2. Mecanismele de acἪiune ale antibioticelor 

 

Actioneaza asupra:  
 

¶ sintezei peretelui bacterian: beta-

lactamicele, bacitracina Ἠi glicopeptidele.  

¶ membranei celulare: polimixinele.  

¶ sintezei proteice: aminoglicozidele, 

cloramfenicolul, lincosamidele, 

glicicliclinele, macrolidele, oxazolidinonele, 

streptograminele, pleuromutilinele Ἠi 

tetraciclinele.  

¶ Interferarea metabolismului acizilor 

nucleic: fluorochinolonele, nitroimidazoli, 

nitrofurani, rifampicinŁ Ἠi griseofulvinŁ. 
 

Beta Lactaminele ï Penicilinele 
 

Se extrag din culturi de Penicillium 

nodatum, P. crustosum, P. crysogenum.  

Penicilinele nu se administreazŁ per os, 

numai ´n injecŞii intramusculare, subcutanate 

sau intravenoase, cel mai frecvent pe cale 

intramuscularŁ profundŁ. Timpul de acŞiune la 

penicilina G cristalizatŁ este scurt, 4-6 / zi.  

ExistŁ Ἠi peniciline retard (depozit) cum ar 

fi:  

¶ esterii penicilinei G,  

¶ procain-penicilina ĸi  

¶ benzatin-penicilina,  

care se absorb lent la locul de 

administrare. Difuziunea penicilinelor este 

foarte bunŁ ´n Şesuturi ĸi organe, acestea 

pŁtrund bine ´n pulmon, difuzeazŁ ´n Şesuturi ĸi 

organe, ´n placentŁ ajunge ´n proporἪie de 50% 

´n lichidul fetal, difuzeazŁ greu ´n L.C.R.  

Eliminarea se face renal Ἠi mamar, 

regŁsindu-se în lapte, ceea ce duce la 

interdicŞia utilizŁrii. Se mai eliminŁ prin salivŁ, 

bilŁ, se pare cŁ ĸi prin ouŁ. 

Alte peniciline cu utilizare largŁ: 

AmpicilinŁ, AmoxicilinŁ. 
 

Beta Lactaminele ï Cefalosporinele 

Cefalosporinele conἪin o structurŁ 

penicilamicŁ, conŞin inel b-lactamic Ἠi sunt 

´mpŁrἪite ´n mai multe clase:  

¶ de extracŞie,  

¶ semisintetice ĸi  

¶ sintetice.  

Cele naturale (Cefalosporina C) se extrag 

din Cefalosporium acremonium.  

Cefalosporinele se absorb oral (generaŞia 

I) ĸi parenteral, prezintŁ o difuziune bunŁ ´n 

Şesuturi ĸi organe, penetreazŁ bine ´n Ἢesuturile 

parenchimatoase, pleurŁ, pericard, sinovii Ἠi 

penetreazŁ greu ´n ochi ĸi L.C.R.  

Ultima generaŞie de cefalosporine 

penetreazŁ bariera H.E. AcŞioneazŁ timp de 8-

12 ore, cu administrare de 2-3 ori/zi.  

Datorita costurilor in medicina veterinara 

sunt preferate substantele active din primele 

trei grupe de cefalosporine:  

¶ generaŞia I,  

¶ generaŞia II Ἠi  

¶ generaŞia III: 
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GeneraŞia I GeneraŞia II GeneraἪia III 

Cefadroxil, 
Cefazolin, 
Cefalexin, 

Cefaclor (p.o.), 
Cefalotin, 
Cefapirin, 
Cefacetril, 
Cefrodin. 

Cefamandol, 
Cefanocid, 
Ceforanid, 
Cefotetan, 
Cefoxidin, 
Ceftiofur, 
Cefuroxin. 

Cefoperozona, 
Cefotaxin, 
Ceftozidin, 
Ceftozoxin, 
Ceftrixon, 

Moxalactam: 

AcŞiune bunŁ: 
bacterii G+, coci 

G+ 
 

AcŞiune medie: 
coci G-, asupra 

lui Stafilococcus, 
 

Activitate: 
restr©nsŁ asupra 
bacteriilor Gram 

ï 

AcŞiune buna: 
bacteriile G+ 

 

Active: G - : 
E. coli, Proteus, 

Klebsiella, 
Pasteurella, 
Salmonella 

 

Foarte active 
asupra: 

speciilor indol 
pozitive: 
Proteus, 

Haemophillus 
 

Rezistente: 
Citrobacter, 
Enterobacter ĸi 
P. aeruginosa 

Activi 
P. aeruginosa 

 

AcŞiune mai 
slabŁ 

asupra G+, 
 

AcŞioneazŁ 
puternic 

asupra G- 
 

Active asupra: 
Pseudomonas, 
B. fragilis ĸi B. 
bronhiseptica. 

 

Aminoglicozidele 

Capul de serie al acestei clase este 

Streptomicina, care se izoleazŁ din 

Streptomyces, mai ales Str. griseus. 

Streptomicina nu se administreazŁ 

intravenos, doar excepŞional, ´n perfuzii foarte 

lent. Intrarahidian se administreazŁ ´n doze 

mici ĸi ´n soluἪii diluate. Se administreazŁ ´n 

aerosoli, ´n afecŞiunile respiratorii. Este activŁ 

asupra cocilor G+ ĸi G- ĸi bacilii G-, activitate 

slabŁ asupra G+, asupra acido-alcoolo-

rezistenŞilor (M. tuberculosis, M. leprae). Alte 

antibiotice importante din aceastŁ clasŁ 

Neomicina, Kanamicina, GentamicinŁ. 
 

Rifampicinele (A, B, C, D) 

Se extrag din Streptomyces mediteranei si 

prezintŁ acἪiune duala, bactericidŁ si/sau 

bacteriostaticŁ, cu un spectru larg, principal 

asupra G+.Administrarea rifampicinelor se fac 

per os, fiind rezistent la sucurile digestive, dar 

ĸi intramuscular ĸi intravenos. DifuzeazŁ bine 

´n Şesuturi, iar eliminarea se face prin bilŁ, 

fecale, urinŁ.  
 

Macrolidele antiinfectioase 

Antibiotice cu moleculŁ mare, cuprind inele 

lactonice mari, legate între ele prin oze 

dimetilate.  

Acestea sunt antibiotice cu spectru îngust 

de acŞiune. Membrii importanἪi ai acestei clase 

sunt: Eritromicina, AzitromicinŁ, ClaritromicinŁ, 

Oleandomicina, Spiramicina si Tilozina. 

Eritromicina se extrage din Streptomyces 

eritrema, Ἠi este activŁ asupra: G+, cocilor G+ 

ĸi G-. PrezintŁ acἪiune bacterioliticŁ sau 

bactericidŁ, ´n funcŞie de dozŁ, cu indicaŞii ´n 

afecŞiuni respiratorii, infecŞii genito-urinare, 

enterite. 
 

Polipeptidele ciclice 

Antibiotice formate din acizi aminaŞi ĸi un 

acid gras. Sunt considerate foarte toxice ĸi se 

folosesc local.  

Capul de serie îl constituie Polimixina, 

care se extrage din culturi de Bacillus polimixa. 

ExistŁ 5 polimixine cunoscute: A, B, C, D ĸi E. 

Polimixina B prezintŁ acŞiune 

bacteriostaticŁ sau bactericidŁ, indiferent de 

stadiul de dezvoltare al bacteriilor Ἠi este activŁ 

asupra bacteriilor G-, E. coli, e 

Enterobacteriacee, Pseudomonas, 

Shigella, etc. 
 

Grupa tetraciclinelor 

Cuprinde antibiotice cu spectru larg, chiar 

foarte larg, acestea au în structura lor patru 

inele condensate liniar.  

Se extrag din culturi de Streptomyces spp. 

Se gŁsesc sub formŁ de cristale mici, gŁlbui, 

insolubile ´n apŁ, solubile sub formŁ de sŁruri. 

Spectrul antibacterian al tetraciclinelor 

este larg: coci G+ ĸi G-, bacterii G+ ĸi G-, 

actinomicete, ricketsii, spirili, virusuri mari ĸi 

protozoare, iar modul de acŞiune este 

bacteriostatic. Ca reactii secundare, pot sŁ 

aparŁ tulburŁri hepatice în special la 

administrarea de clortetraciclinŁ.  

Tetraciclinele se acumuleazŁ ´n oase, 

dinŞi, afect©nd sistemul osos cu apariἪie de 

fragilitate. Doxiciclina este cea mai activŁ din 

grupa tetraciclinelor, Ἠi printre cele mai utilizate 

în medicina veterinarŁ. 
 

Cloramfenicolul 
Este un antibiotic cu spectru larg, care se 

extrage din culturi de Streptomyces 

venezuelensis, cu acŞiune bacteriostaticŁ (nu 

se asociazŁ cu beta-lactaminele). 
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Cloramfenicolul este o moleculŁ micŁ, se 

gŁseἨte sub 2 forme: levogir Ἠi racemic.  

Acesta traverseazŁ bariera hemato-

encefalicŁ Ἠi difuzeazŁ bine prin bariera 

placentarŁ. Se eliminŁ metabolizat pe cale 

renalŁ, ĸi prin bilŁ ĸi fecale. 
 

Tiamulinul  
Este un derivat semisintetic al antibioticului 

Pleuromutilin - produs de Pleurotus nautilus, 

este activ faἪŁ de micoplasme, treponeme, 

leptospire, germeni G+ ĸi G-. IndicaŞia 

principalŁ este dizenteria suinŁ produsŁ de B. 

hyodisenteriae, de asemenea se foloseἨte ´n 

complexul pneumoniei enzootice a porcului, 

artritele micoplasmice, infecŞiile suine enterale 

ĸi pulmonare. 
 

Lincosamidele 

Lincomicina este un antibiotic din clasa 

lincosamidelor care a fost utilizat în tratamentul 

unor infecἪii bacteriene stafilococice Ἠi 

streptococice. Este un compus natural, fiind 

produs de actinomiceta Streptomyces 

lincolnensis. 

Lincomicina a fost aprobatŁ pentru uz 

medical ´n septembrie 1964. DatoritŁ toxicitŁἪii 

sale ridicate, este utilizatŁ rar ´n prezent Ἠi 

doar în cazuri speciale.  

TotuἨi, se poate utiliza ca alternativŁ 

clindamicina, un derivat clorurat al lincomicinei, 

care este mai bine absorbitŁ dupŁ 

administrarea oralŁ Ἠi este mai activ ´mpotriva 

organismelor din spectrul sŁu.  

Acestea includ stafilococii, streptococii Ἠi 

majoritatea bacteriilor anaerobe, împotriva 

cŁrora clindamicina prezintŁ activitate 

remarcabilŁ. 

 
 

Sulfamidele 
 

Spectrul de activitate la sulfamide este 

reprezentat de: coci Gram negativi ĸi Gram 

pozitivi (mai ales streptococi, stafilococi, 

pneumococi, bacterii Gram negative) ĸi Gram 

pozitive (B. anthracis, Pasteurela), Clostridium, 

B. mallei, ´n actinobacilozŁ, ´n actinomicozŁ ĸi 

asupra Corynebacterium spp, de asemenea 

dau rezultate bune în coccidiozele aviare. Nu 

sunt active ´n: rickettsiozŁ, asupra virusurilor 

mici ĸi ´n cazul bacililor acido ïalcoolo - 

rezistenŞi. 

Modul de acἪiune la sulfamide este 

bacteriostatic, determinŁ inhibiŞia ´nmulŞirii 

bacteriene, lez©nd uĸor celulele bacteriene. 

Aceasta va permite ulterior fagocitoza celulelor 

bacteriene.  

În prezenŞa sulfamidelor, fagocitoza este 

activatŁ, iar celulele sunt mai vulnerabile.  

Procesul de fagocitozŁ este at©t de intens, 

´nc©t nici nu se mai formeazŁ imunitate.  

Asocierea sulfamidelor cu potenŞializatori 

de sulfamide determinŁ creĸterea efectului ĸi 

transformarea din bacteriostatic în bactericid, 

exprimat prin creĸterea indexului terapeutic de 

câteva ori.  

CombinaŞia este antagonizatŁ de cŁtre 

prezenŞa timidinei (cu rol ´n deturnarea 

procesului de formare al ADN).  

AcŞiunea bacteriostaticŁ este maximŁ ´n 

faza de multiplicare intensŁ a bacteriilor ĸi ´n 

special asupra germenilor de dupŁ 

multiplicarea de invazie.  

Cea optimŁ este cea dupŁ faza logaritmicŁ 

de ´nmulŞire a bacteriilor prin sŁrŁcirea de acid 

para-aminobenzoic ĸi folosirea prin substituŞie 

a sulfamidelor. 

Mecanismul de acἪiune constŁ ´n 

interferarea metabolicŁ a sintezei de acid folic 

(vezi Fig. 3), dar existŁ ĸi bacterii care nu 

necesitŁ acŞiunea APAB ´n formarea acizilor 

nucleici ci ´ĸi pot lua compuĸi metabolici gata 

sintetizaŞi de cŁtre mediu (acidul folic). 
 

 
 

Figura 3. Situsurile de acἪiune ale sulfamidelor Ἠi a 

trimetoprimului 
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Molecula de sulfamidŁ este asemŁnŁtoare 

cu cea de acid para-aminobenzoic, atât ca 

dimensiuni, structurŁ spaŞialŁ, distanŞe 

interatomice ĸi distribuŞia sarcinilor electrice. 

AbsorbŞia sulfamidelor este variabilŁ cu 

specia, Ἠi este tributarŁ gradului de plenitudine 

intestinal astfel:  

¶ c©inii ĸi pisicile absorb rapid, aproape 

complet,  

¶ la vaci, rata absorbŞiei este mult mai 

lungŁ (se recomandŁ administrarea ´n 

lapte cŁlduŞ ptentru a închide gutiera 

esofagianŁ ĸi a favoriza pasajul direct 

în cheag). 

SŁrurile monosodice de sulfamide se 

administreazŁ strict i.v., excepŞii fiind 

sulfadimidina sodicŁ ĸi sulfadimetoxinul sodic, 

care se pot administra profund i.m.  

Difuziunea sulfamidelor ´n Şesuturi ĸi 

organe este foarte bunŁ (cele care se absorb 

uĸor au acŞiune generalŁ), inclusiv prin bariere, 

´n circulaŞia fetalŁ ating p©nŁ la 50% din 

concentraŞia terapeuticŁ maternŁ. 

Coeficient de difuziune în pulmoni este 

foarte important, la fel ca ĸi cel de difuziune ´n 

organele ´n care infecŞia se localizeazŁ.  

Sulfamidele pŁtrund ´n elementele 

figurate, seroase, lichid sinovial, transudate, 

exsudate, cu efecte benefice în terapie (cu 

condiŞia sŁ nu existe puroi), difuzeazŁ bine ´n 

LCR traversând bariera HE.  

ConcentraŞii mari se gŁsesc în rinichi ĸi ´n 

ficat, în aceste organe concentrarea 

sulfamidelor depŁἨeἨte concentraŞiile sanguine 

ale substanŞei. 

Sulfamidele administrate pe cale oralŁ se 

absorb bine, pe cale parenteralŁ absorbŞia este 

´n funcŞie de calea folositŁ, cea i.v. fiind rapidŁ 

ĸi se realizeazŁ concentraŞii maxime imediate.  

Pe calea seroaselor absorbŞia este bunŁ 

cu concentraŞii sanguine ´nalte, pe cale rectalŁ 

absobἪia este neuniformŁ ĸi este puŞin 

folositoare ´n medicina veterinarŁ, iar pe cale 

i.m. se administreazŁ doar unele soluŞii 

uleioase. 

Ċn s©nge, sulfamidele cupleazŁ cu 

proteinele plasmatice. Din acest punct de 

vedere se împart în sulfamide clasice cu un 

procent redus de cuplare ĸi duratŁ de acŞiune 

´n organism mai scurtŁ, Ἠi sulfamide retard 

care cupleazŁ masiv cu proteinele plasmatice 

ĸi acŞioneazŁ timp ´ndelungat ´n organism, 

eliberându-se sub formŁ liberŁ prin s©nge.  

ConcentraŞiile ´n s©nge trebuie sŁ asigure 

un nivel minim inhibant asupra bacteriilor sau 

germenilor pe toatŁ durata tratamentului, C.M.I 

- 3 mg sulfamidŁ / 100 ml sânge. 

Metabolizarea sulfamidelor se realizeazŁ 

în ficat, prin biotransformare, sau conjugare. 

Un mecanism important este acetilarea 

sulfamidelor la funcŞia aminicŁ (´nt©lnitŁ la 

sulfamidele clasice).  

Acetilarea la funcŞia aminicŁ a sulfamidelor 

are dezavantajul cŁ ´n urinŁ metaboliŞii 

precipitŁ; ´n urina acidŁ put©nd forma chiar 

microcristale (care pot bloca tubii renali). 

Acetilarea este o cale importantŁ mai ales 

pentru sulfamidele vechi. 

Un avantaj al sulfamidelor pirimidinice 

(sulfadiazinŁ, sulfamerazinŁ, sulfadimidinŁ) 

este cŁ derivatul acetil este mult mai solubil, ca 

la alte sulfamide.  

O cale importantŁ de metabolizare la 

sulfamidele retard este glucuronoconjugarea 

care permite formarea unor metaboliŞi, cu 

eliminare uĸoarŁ. 

Eliminarea se realizeazŁ prin rinichi, 

sulfamida necuplatŁ este excretatŁ de 

glomerul, moleculele ionizate fiind excretate 

activ în tubii proximali. ReabsorbŞia se petrece 

în tubii uriniferi prin procese de difuziune 

pasivŁ a componentelor liposolubile 

neionizate.  

ReabsorbŞia sulfamidei are loc ´n tubuli 

prin difuziunea pasivŁ a compuĸilor neionizaŞi 

liposolubili. ProporŞia de medicament 

neionizatŁ va fi dependentŁ de pKa ĸi de pH-ul 

fluidului tubular. 

Din punct de vedere al vitezei de eliminare 

renalŁ, sulfamidele se ´mpart ´n 6 categorii: 

1. Sulfamide cu eliminare ultrarapidŁ 

(Sulfatiouree/ Badional), timp terapeutic util 

de 2-3 ore; 

2. Sulfamide cu eliminare rapidŁ 

(Sulfatiazolul), timp terapeutic util de 4-6 

ore;  

3. Sulfamide cu eliminare medie 

(Sulfafenazolul, Orisul, Sulfametoxazolul, 

Gantanol, Sulfisomidina sau Elkosin), timp 

de menŞinere ´n organism de 12 ore; 
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4. Sulfamide cu eliminare lentŁ 

(Sulfamerazina, Sulfodimerazina, 

Sulfametinul, Bayrena), care se eliminŁ din 

organism dupŁ 24 de ore; 

5. Sulfamide cu eliminare foarte lentŁ 

6. (Sulfametoxipirazina, Longun sau Sulfalen), 

cu duratŁ de acŞiune ´n organism de 48 de 

ore; 

7. Sulfamide cu eliminare ultralentŁ 

(Sulfadimetoxipirimidina, Sulfadoxin sau 

Sulformetoxin), au timp util terapeutic de 72 

de ore (´n administrŁrile orale la pŁsŁri 

atinge 5 zile).  

Trimetoprimul este principalul compus 

chimioterapic folosit pentru ca potenἪializator 

de sulfamide. PrezintŁ acŞiune bacteriostaticŁ, 

cu spectru apropiat de cel al sulfamidelor, fiind 

folosit ´n bolile majore ale c©inelui, pisicilor ĸi 

animalelor de fermŁ. 

Antifungicele 
 

Locurile Ἠi mecanismele de acἪiune ale 

antifungicelor de la nivelul celulei fungice sunt 

urmŁtoarele (vezi Fig. 4):  

Ergosterolul întâlnit în membrana 

celularŁ fungicŁ (locul de acἪiune al 

antifungicele din clasa azolilor Ἠi alilaminelor) 

¶ Inhibarea sintezei de ADN (locul de 

acἪiune al flucitozinei) 

¶ Inhibarea sintezei microtubulilor ( 

locul de acἪiune al griseofulvinei) 

¶ legarea ergosterolului (locul de acἪiune 

al antifungicele din clasa polienelor) 

¶ echinocandinele acἪioneazŁ asupra 

complexului proteic responsabil de 

sinteza a ɓ -1,3 glucan, prin blocarea 

enzimei glucan sintetazŁ. 

 

 

Figura 4. Locurile de acἪiune ale antifungicelor de la nivelul celulei fungice (24) 

 
Antifungicele sistemice 

 

Antibioticele antifungice: Griseofulvina 
 

A fost izolatŁ (din Penicillium 

griseofulvum) pentru prima datŁ ´n 1939 Ἠi 

comercializatŁ din anul 1956. Este un compus 

puternic lipofil, bine absorbit pe cale oralŁ 

(hranŁ bogatŁ ´n lipide) Ἠi atinge concentraἪia 

terapeuticŁ ´n piele Ἠi la nivelul foliculilor piloἨi.  

Se gŁseste sub douŁ forme farmaceutice: 

griseofulvinŁ micronizatŁ care conŞine particule 
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cu un diametru de 4 ɛm ĸi griseofulvinŁ 

ultramicronizatŁ ale cŁrui particule nu 

depŁĸesc diametrul de 1 ɛm.  

Reducerea dimensiunilor particulelor 

creἨte disponibilitatea pentru absobἪie 

Timpul de ´njumŁtŁἪire plasmatic la c©ine 

este de 47 de minute. 

Cu toate acestea, timpul de ´njumŁtŁἪire la 

locul de acἪiune, ´n stratul cornos, este 

prelungit deoarece este legat strâns de 

keratinocite Ἠi rŁm©ne ´n piele p©nŁ c©nd 

aceste celule sunt reînnoite 

Griseofulvina este metabolizatŁ în ficat pe 

cale oxidativŁ, prin demetilare ĸi conjugare cu 

acid glucuronic, rezult©nd metaboliἪi inactivi 

farmacodinamic, demetilgriseofulvinŁ Ἠi 

glucuronidŁ.  

Mai puŞin de 1% din medicament este 

excretat nemodificat prin urinŁ. 

DupŁ ce pŁtrunde ´n interiorul celulei, 

griseofulvina interfereazŁ sinteza microtubulilor 

ceea ce duce la inhibarea fusului mitotic 

(blocarea acestuia ´n metafazŁ) (vezi Fig. 5). 

 

 
 

Figura 5. Mecanismul de acἪiune al griseofulvinei (27) 

 
Activitatea griseofulvinei este limitatŁ 

asupra dermatofiἪilor: Microsporum spp., 

Trichophyton spp., ҍi Epidermophyton Ἠi nu 

este eficace împotriva levurilor precum 

Candida spp. sau Malassezia spp.  

Griseofulvina acἪioneazŁ fungicid, dupŁ 

administrare pŁtrunde ´n zonele de 

cheratinizare a pielii, impregneazŁ celulele 

precursoare de cheratinŁ din stratul cornos al 

pielii, dar este eliminatŁ din stratul cornos în 48 

p©nŁ la 72 de ore. 

Antifungicele polienice 
Amfotericina B 

 

Amfotericina B este un antibiotic 

macrolidic din clasa polienelor, produs de 

Streptomyces nodosus. 

Aceasta este slab solubilŁ ´n apŁ, prezintŁ 

un caracter amfoter - poate forma sŁruri at©t ´n 

mediul acid, c©t Ἠi ´n cel bazic.  

Aceste sŁruri sunt mult mai solubile ´n 

apŁ, dar activitatea antifungicŁ este mai 

modestŁ, comparativ cu molecula mama. 

AbsorbἪia ´n tractul gastrointestinal este 

nesemnificativŁ, prin urmare aceasta trebuie 

administratŁ intravenos, local sau intratecal.  

Amfotericina B se leagŁ de proteinele 

serice (Ḑ95%), ´n principal ɓ-lipoproteine iar 

distribuἪia amfotericinei B se realizeazŁ ´n mai 

toate Ἢesuturile, cu excepἪia: pancreasului, 

musculaturii striate, oaselor, umorii apoase Ἠi 

fluidelor: pleural, pericardic, sinovial Ἠi 

peritoneal.  

Cele mai mari concentraἪii se gŁsesc ´n 

ficat, splinŁ, rinichi Ἠi plŁm©ni. 

Amfotericina B prezintŁ activitate fungicidŁ 

sau fungistaticŁ ´n funcἪie de agentul patogen 

Ἠi de concentraἪie. Mecanismul de acἪiune se 

realizeazŁ prin legarea ergosterolului din 

membrana celulelor fungice Ἠi formarea unui 

complex capabil sŁ modifice membrana 

celularŁ, cu formare de pori membranari care 

conduc la pierderi de ioni monovalenἪi Ἠi mai 

apoi la moartea celulelor (vezi Fig. 6) 

Un alt mecanism implicŁ o cascadŁ de 

reacἪii de oxidare precum Ἠi interacἪiuni cu 

lipoproteinele, ceea ce ´mpiedicŁ 

permeabilitatea membranarŁ prin eliberarea de 

radicali liberi. 
 

 
 

Figura 6. Mecanismul de acἪiune al Amfotericinei B 

(25) 



Cristina si col.                                                                                                                                                                    Medicamentul Veterinar / Veterinary Drug 

 

                                                                                                                                                                                                                           Vol. 14(1) Iunie 2020 

 

23 

Fungii sensibili la AmfotericinŁ B sunt 

Histoplasma capsulatum, Cryptococcus 

neoformans, Coccidioides immitis, 

Blastomyces dermatitidis, Candida spp., Mucor 

spp., Sporothrix spp. ҍi diverse specii de 

Aspergillus. 

 

Antifungicele azolice: 
Imidazolicele Ἠi Triazolii 

 

Acestea prezintŁ un spectru larg de 

activitate Ἠi sunt disponibile sub formulŁri 

topice, orale Ἠi intravenoase. ExistŁ douŁ 

categorii principale de medicamente 

antifungice azolice, vezi Fig. 7: 

 

Medicamentele antifungice triazolice, 

itraconazolul Ἠi fluconazolul prezintŁ o 

biodisponibilitate oralŁ crescutŁ, sunt 

metabolizate mai lent Ἠi au un impact mai mic 

asupra sintezei sterolului la mamifere, decât 

imidazolii.  

 

 
 

Figura. 7 Triazolii Ἠi imidazolicele (25)  
 

Din grupa imidazolilor, enilconazolul, 

clotrimazolul Ἠi miconazolul prezintŁ o 

biodisponibilitate oralŁ slabŁ Ἠi sunt utilizate 

topic pentru tratamentul micozelor superficiale.  

Efectul antifungic asupra membranei 

celulare a fungilor se realizeazŁ prin inhibarea 

sintezei ergosterolul (fig. 8), care este o 

componentŁ cheie a peretelui fungic. 

Acestea acἪioneazŁ prin blocarea cŁii de 

sintezŁ a ergosterolului, inhib©nd activitatea 

enzimei 14-alfa-dimetilazŁ, care catalizeazŁ  

conversia lanosterolului la ergosterol Ἠi se 

ajunge la o depleἪie de ergosterol Ἠi o 

acumulare de steroli de tip C14-metil în 

membrana citoplasmaticŁ fungicŁ. 

 
 

Figura 8. Mecanismul de acἪiune al antifungicelor 

azolice (26) 
 

Ketoconazolul este un derivat imidazolic 

cu efecte fungicide ĸi fungistatice asupra 

dermatofiŞilor, levurilor Ἠi a unor fungi 

filamentoἨi, care a devenit disponibil în 1979.  

Este un compus extrem de lipofil, aceastŁ 

proprietate duce la concentraἪii mari de 

ketoconazol ´n Ἢesuturile grase Ἠi exudate 

purulente. Se leagŁ puternic de proteinele 

plasmatice (> 98%), prin urmare nu atinge 

concentraἪii terapeutice ´n lichidul 

cefalorahidian, seminal sau ocular, dar se 

gŁseἨte ´n cantitŁἪi apreciabile ´n lapte. 

Ketoconazolul este metabolizat în ficat prin 

dezalchilare oxidativŁ Ἠi hidroxilare aromaticŁ 

´n c©Ἢiva metaboliἪi inactivi, care sunt eliminaἪi 

prin bilŁ Ἠi excretaἪi odatŁ cu materiile fecale. 

Timpul de ´njumŁtŁἪire este de aproximativ 2-

2,7 ore la câini  

Acesta prezintŁ activitate antifungicŁ 

crescutŁ asupra speciilor de Candida, 

Malassezia pachydermatis, Coccidioides 

immitis, Histoplasma capsulatum, Blastomyces 

dermatitidis, precum ҍi majoritatea 

dermatofiҏilor din genul Microsporum Spp, 

Trichophyton spp. ҍi Epidermophyton 

floccosum. 
 

Fluconazolul este un derivat triazolic cu 

efect fungistatic asupra Candida, Coccidioides, 

Cryptococcus, Histoplasma, Malassezia spp. ҍi 

Blastomyces (spectrul cel mai îngust).  
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Acesta este absorbit bine, indiferent de 

circumstanἪe, Ἠi este eliminat în principal pe 

cale renalŁ fiind excretat prin urinŁ ´ntr-o formŁ 

activŁ. 
 

Itraconazolul prezintŁ activitate asupra: 

Candida, Aspergillus (avantaj), Cryptococcus, 

Histoplasma, Blastomyces, dermatofiҏi: 

Microsporum, Trichophyton. Malassezia, 

Sporothrix, Pythium. AbsorbἪia este bunŁ Ἠi 

este dependentŁ de pH-ul gastric Ἠi de 

prezenἪa alimentelor. 
 

Voriconazolul este un reprezentant nou al 

triazolilor, cu activitate asupra Candida spp., 

Aspergillus spp., Paecilomices spp., 

Scedosporium spp., Fusarium spp., 

Coccidioides immitis, Blastomyces 

dermatitidis, Histoplasma capsulatum, 

Cryptococcus neoformans. 
 

Posaconazolul prezintŁ un spectru larg 

de activitate împotriva celor mai comuni fungi 

patogeni, precum Candida spp., Aspergillus 

spp., Paecilomices spp., Scedosporium spp., 

Fusarium spp., Coccidioides immitis, 

Blastomyces dermatitidis, Histoplasma 

capsulatum, Cryptococcus neoformans. 

 

Alilamine (Terbinafina) 
 

Biodisponibilitatea oralŁ a terbinafinei la 

majoritatea speciilor de animale variazŁ de la 

31% la pisici, la peste 46% la c©ine, p©nŁ la 

peste 85% la Ἠoareci . 

Natura lipofilicŁ a terbinafinei determinŁ 

concentraἪii mari ´n Ἢesuturi, cum ar fi stratul 

cornos al pielii Ἠi derm. Este excretatŁ ´n 

sebum ating©nd concentraἪii mari ´n foliculii 

piloἨi, piele Ἠi unghii. 

TerbinafinŁ prezintŁ un spectru larg de 

acἪiune, acἪionezazŁ fungicid asupra 

Trichophyton spp., Microsporum spp. ҍi a unor 

specii de Aspergillus. De asemenea, este 

fungicid sau fungistatic împotriva Blastomyces 

dermatitidis, Cryptococcus neoformans, 

Sporothrix schenckii, Histoplasma capsulatum, 

Candida spp. ҍi Malassezia spp. 

Terbinafina acἪioneazŁ prin inhibarea 2,3-

squalen-epoxidazei din membrana celulei 

fungice intervenind astfel în prima parte a 

sintezei de ergosterol, care este componenta 

esenἪialŁ a membranei celulare fungice, av©nd 

ca rezultat distrugerea celulei din cauza 

deficitului de ergosterol. 
 

 
 

Figura 9. Mecanismul de acἪiune al terbinafinei (26) 

 

Echinocandinele 
 

Echinocandinele au fost descrise pentru 

prima datŁ ´n anii ô70 Ἠi sunt compuἨi care 

vizeazŁ peretele celulei fungice prin inhibarea 

selectivŁ a sintezei de beta-1,3-glucan.  

Este o clasŁ restr©nsŁ din punct de vedere 

al spectrului de activitate, cu eficienἪŁ 

´mpotriva majoritŁἪii speciilor de Candida ҍi 

Aspergillus spp.  

Din aceastŁ clasŁ fac parte caspofungina, 

micafungina Ἠi anidulafungina. Caspofungina 

se leagŁ ´n proporŞie mare de albuminŁ (97%). 

Eliminarea caspofunginei din plasmŁ este 

lentŁ, cu un clearance de 10- 12 ml/min.  

DatoritŁ structurii sale, aceasta nu este 

absorbitŁ oral, fiind disponibilŁ doar sub formŁ 

injectabilŁ. 

 

AntimetaboliἪii 
 

Flucitozina este un agent antifungic 

sintetic, derivat fluorurat pirimidinic. Se 

administreazŁ pe cale oralŁ, absobἪia este 

rapidŁ Ἠi completŁ în tractul gastrointestinal. 

Disponibilitatea flucitozinei poate fi 

influenἪatŁ de prezenἪa bolului alimentar, rata 
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de absorbἪie a acesteia se reduce 

corespunzŁtor cu cantitatea de alimente 

ingeratŁ.  

Pentru efectul antifungic, flucitozina 

trebuie sŁ pŁtrundŁ ´n celula fungicŁ cu 

ajutorul citozin-permeazei Ἠi sŁ fie apoi 

transformatŁ ´n forma activŁ, 5-fluorouracil (5-

FU) (figura 10), de cŁtre enzima citozin-

dezaminazŁ, apoi 5-FU este convertit fie în 5-

fluorouridintrifosfat, care poate fi încorporat în 

ARN fungic ceea ce perturbŁ sinteza 

proteinelor, fie este transformat în 

fluorodeoximonofosfat, inhibitor puternic al 

timidilat-sintetazei care inhibŁ sinteza ADN-ului 

fungic. 

 

 
 

Figura 10. Mecanismul de acἪiune al flucitozinei (25) 

 

PrezintŁ un spectru de activitate antifunicŁ 

´ngust, fiind activŁ ´mpotriva Cryptoccocus 

neoformans, Candida albicans ҍi 

Cladosporium spp. 

 

Antifungicele topice 
 

Enilconazolul prezintŁ activitate 

antimicoticŁ faἪŁ de M. canis, M. gypseum, 

Trichophyton mentagrophytes, T. verrucosum, 

Malassezia pachydermatis. Este utilizat ca 

antimicotic topic, dozŁ de 4 mg/kg, ´n 

dermatofitozele ce afecteazŁ bovinele, 

cabalinele Ἠi c©inii. 
 

Clotrimazolul este limitat la utilizarea 

topicŁ, deoarece dupŁ administrarea oralŁ 

metabolismul produce concentraἪii 

nedetectabile ale medicamentului în plasma.  

PrezintŁ un spectru larg cu activitate 

fungistaticŁ/fungicidŁ asupra: Trichophyton 

rubrum, Trichophyton mentagrophytes, 

Epidermophyton floccosum, Microsporum 

canis, dar ҍi asupra Candida spp., Aspergillus 

spp., Coccidioides immitis ҍi Cryptococcus 

neoformans. 
 

Miconazolul se recomandŁ ´n tratamentul 

dermatofitozelor produse de Epidermophyton 

floccosum, Microsporum canis, Trichophyton 

mentagrophytes, T. rubrum, precum ҍi a altor 

micoze produse de fungi filamentoҍi 

(Sporothrix schenckii, Aspergillus fumigatus, 

Mucor spp., Cladosporium carrionii), levuri 

(Candida albicans, Malassezia spp.), fungi 

dimorfici (Histoplasma capsulatum, 

Blastomyces dermatitidis, Coccidiodes immitis, 

Paracoccidioides brasiliensis,).  

Miconazolul este utilizat în special topic, 

fiind indicat în tratamentul dermatofitozelor, dar 

Ἠi ´n otitele micotice sau mixte la carnivore. 
 

Natamicina este un antibiotic polienic 

ciclic produs de tulpini de Streptomyces 

natalensis care acἪioneazŁ asupra membranei 

celulei fungice, în mod similar cu amfotericina 

B. Natamicina este eficientŁ ´mpotriva C. 

albicans, A. niger, Trichophyton spp., 

Epidermophyton floccosum, Microsporum spp., 

Acremonium spp., Fusarium spp. ҍi 

Pseudallescheria boydii. 

Nistatinul este un antibiotic polienic 

produs de Streptomyces noursei, descoperit la 

începutul anilor ô50.  

Este limitat la activitatea topicŁ, deoarece 

sistemic produce toxicitate. Administrat pe cale 

oralŁ, nistatinul nu se absoabe decât în 

cantitŁἪi neglijabile iar pe cale parenteralŁ este 

toxic.  

Poate fi administrat oral pentru terapia 

topicŁ, ´n caz de candidozŁ oralŁ sau 

intestinalŁ. PrezintŁ un spectru de activitate 

larg, fiind activ asupra Candida spp. cu 

localizare la nivelul mucoaselor, A. fumigatus, 

C. neoformans, T. beigelii. 
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Rezumat 

 
AntibiorezistenἪa a apŁrut mai ales prin folosirea antibioticelor ca biostimulatori, ´n conservarea 
alimentelor de natura animalŁ sau cel mai des prin administrarea antibioticelor neraἪional, fŁrŁ reἪetŁ Ἠi 
antibiogramŁ. Articolul prezintŁ modalitŁἪile de instalare a rezistenἪei la antimicrobiene Ἠi evalueazŁ 
eficacitatea antimicrobienelor (antibiotice Ἠi antifungice). Sunt prezentate principalele modalitŁἪi de 
rŁsp©ndire Ἠi instalare a rezistenἪei precum Ἠi urmŁrile acesteia la nivel global, mecanismele transmiterii 
rezistenἪei ´n naturŁ Ἠi testele de evaluare a eficacitŁἪii antiinfecἪioaselor (biologice, fizico-chimice, in 
vitro, tehnicile moleculare etc.). 

 
Abstract 

 
Antibiotic resistance has emerged mainly through the use of antibiotics as biostimulators, in the 
preservation of animal foods or most often through the administration of antibiotics irrationally, without a 
prescription and antibiogram. The article presents the ways to install antimicrobial resistance and 
evaluates the effectiveness of antimicrobials (antibiotics and antifungals). The main ways of spreading 
and installing resistance as well as its consequences globally, the mechanisms of transmission of 
resistance in nature and tests to evaluate the effectiveness of anti-infectives (biological, physico-
chemical, in vitro, molecular techniques, etc.) are presented. 

 

Introducere 
 

RezistenἪa la antimicrobiene (RAM) 

reprezintŁ o problemŁ majorŁ, cu implicaŞii 

largi, fiind consideratŁ un fenomen cu risc 

zoonotic.  

Antimicrobienele au revoluἪionat practica 

medicalŁ, astfel afecἪiuni care ´n trecut erau 

mortale au devenit obiἨnuite Ἠi pot fi tratate ´n 

scurt timp. Acest avantaj, în prezent este 

supus riscului ´n special din cauza utilizŁrii 

excesive sau inadecvate a antimicrobienelor, 

ceea ce a dus la creἨterea cazurilor de apariἪie 

Ἠi de rŁsp©ndire a bacteriilor multirezistente. 

Germenii rezistenἪi sunt sau devin 

ĂindiferenἪiò (ĂtoleranἪiò) la antibiotice, ei 

sustrŁgandu-se prin variate modalitŁἪi efectului 

antibacterian scontat, dupŁ administrarea de 

doze uzuale, netoxice. DupŁ expunerea la un 

antibiotic, bacteria este selectatŁ pentru 

rezistenἪŁ rezultând astfel supravieuirea celor 

mai rezistente tulpini (FEDESA, 2000). 

Desi s-a prevŁzut evoluἪia rezistenἪei faἪŁ 

de aceste medicamente, nu au fost intuite 

mecanismele prin care genele care conferŁ 

rezistenἪŁ se vor rŁsp©ndi. DupŁ Heinemmann 

(1999), agenἪii antimicrobieni se apropie de 

sfarsitul eficienἪei lor. 

RAM este o consecinἪŁ a evoluἪiei, a 

selecἪiei naturale Ἠi mutaἪiei genetice, aceastŁ 

mutaἪie fiind ulterior transmisŁ conferind 

rezistenἪŁ. Într-o lume unde nevoia de proteinŁ 

de origine animalŁ a crescut imens datoritŁ 

creĸterii logaritmice a populaŞiei, ´n mod logic 

ĸi industria creĸterii animalelor de rentŁ a 

beneficiat de uzul masiv al antibioticelor. 

Practicile de producἪie la animale au evoluat 
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de-a lungul anilor pentru a satisface aceastŁ 

nevoie de proteine alimentare ale populaἪiei.  

Astfel, fermele au devenit complexe foarte 

mari Ἠi au folosit intensiv practicile moderne de 

producἪie pentru a ´mpinge ratele de creἨtere a 

animalelor de rentŁ cŁtre nivelul lor maxim.  

De asemenea relele practici Ἠi gestionarea 

incorectŁ au exacerbat situaἪia existentŁ azi 

(WHO, 2002).  

Ċn ultimele decade, rezistenἪa la produsele 

antiinfecἪioase, antibiotice Ἠi antimicotice, a 

ocupat poziἪii dominante ´n preocupŁrile legate 

de sŁnŁtatea publicŁ din agenda EuropeanŁ. 

AntibiorezistenŞa a fost semnalatŁ la c©Şiva 

ani, dupŁ ce, ´ncep©nd cu anii 50, antibioticele 

au ´nceput sŁ fie utilizate ´n profilaxia ĸi terapia 

bolilor infecŞioase la animalele de fermŁ.  

Acest fenomen s-a amplificat progresiv, ca 

urmare a utilizŁrii (prima datŁ a tetraciclinelor, 

dar nu numai), ca promotori de creĸtere la 

pŁsŁri ĸi suine. Consumul de antimicrobiene la 

animalele de la care se obἪin produse 

alimentare este mult mai mare decât la 

oameni, at©t ´n termeni de consum total, c©t Ἠi 

în termeni de doze administrate în raport cu 

greutatea lor.  

AgenἪiile europene au recunoscut cŁ 

reducerea utilizŁrii de antimicrobiene de uz 

veterinar este un deziderat pentru a limita 

RAM.  

Conform unui raport ONU Ămediul natural 

devine un rezervor al reziduurilor de 

antibiotice, agenҏi patogeni rezistenҏi ҍi alte 

molecule cu proprietŁҏi antimicrobiene care 

sporesc rŁsp©ndirea genelor rezistente ´n 

mediul microbianò (1). 

Un fapt esenἪial este cŁ, animalele pot 

servi drept mediatori, rezervoare Ἠi 

diseminatori de tulpini rezistente Ἠi/sau ale 

genelor antibiorezistenἪei. Utilizarea 

imprudentŁ a antimicrobienelor la animale 

alŁturi de relele practici poate duce finalmente 

la creἨterea morbiditŁἪii Ἠi mortalitŁἪii. 

Eficacitatea redusŁ a antibioticelor duce la 

creἨterea costurilor de asistenἪŁ medicalŁ Ἠi a 

crescut mult potenἪialul pentru transportul Ἠi 

diseminarea agenἪilor patogeni cu apariἪia 

facilitatŁ de patogeni ai rezistenἪei 

Parlamentul European a aprobat o serie 

de restricἪii privind utilizarea antibioticelor 

pentru animalele de fermŁ sŁnŁtoase, ´n 

´ncercarea de a limita rŁsp©ndirea bacteriilor 

rezistente la antibiotice. Noua legislaἪie, care 

va fi implementatŁ p©nŁ ´n 2022, interzice 

utilizarea antibioticelor destinate oamenilor în 

medicina veterinarŁ, precum Ἠi utilizarea fŁrŁ 

prescripἪie medicalŁ a antibioticelor pentru 

animale. Veterinarii vor fi nevoiἪi sŁ ofere date 

privind v©nzŁrile de antibiotice, iar alimentele 

importate vor trebui sŁ ´ndeplineascŁ 

standardele UE (1). 

RŁsp©ndirea ĸi transmiterea genelor 

rezistenἪei este ´ncruciĸatŁ (vezi fig. 1) Ἠi a fost 

deja demonstratŁ ca fiind posibilŁ ´ntre: 

Å om - animal 

Å animal ï om 

Å animal ï mediu 

 
 

Figura 1. RŁsp©ndirea Ἠi transmiterea rezistenἪei 

 

Ċn acest sens este esenἪial sŁ se reἪinŁ cŁ 

în respectul One Health, un tratament 

antimicrobian veterinar durabil trebuie sŁ fie 

legat de problemele de sŁnŁtate publicŁ Ἠi nu 

de cele de sŁnŁtate animalŁ, vezi fig. 2. 
 

 
 

Figura 2. BalanἪa dintre medicina veterinarŁ Ἠi umanŁ 
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a. ModalitŁἪi de rŁsp©ndire, instalare a 
rezistenἪei Ἠi urmŁrile acesteia 

 

Utilizarea iresponsabilŁ a antibioticelor la 

animalele de fermŁ, a dezvoltat rezistenἪa la 

animale sau la persoane care consumŁ carne 

Ἠi subproduse. AntibiorezistenἪa a apŁrut mai 

ales prin folosirea antibioticelor ca 

biostimulatori, în conservarea alimentelor de 

natura animalŁ sau cel mai des prin 

administrarea antibioticelor neraἪional, fŁrŁ 

reἪetŁ Ἠi antibiogramŁ. Rezistenta este un 

fenomen ce se rŁsp©ndeἨte la nivel mondial, 

conform CDC (fig. 3). 

 

 
 

Figura 3. RŁsp©ndirea RAM la nivel mondial (16) 

 

Riscurile RAM sunt reprezentate de faptul 

cŁ infecἪiile sau rŁnile simple, precum Ἠi diferite 

proceduri medicale de rutinŁ se bazeazŁ pe 

tratamentul cu antibiotice, astfel speranἪa de 

viaἪŁ poate sŁ scadŁ (vezi fig. 4). 
 

 
 

Figura 4. Riscurile RAM 

CondiἪiile care determinŁ apariἪia 

rezistenἪei la antibiotice sunt: 
 

¶ prin selecἪie, genomul bacterian a 

devenit de aprox.1000 de ori mai mic 

decat genomul animal / uman. Acest fapt 

este datorat ĂraἪionalizŁrii genomuluiò, 

¶ ´ntre bacterii existŁ concurenἪŁ acerbŁ 

pentru resurse, 

¶ pentru a se menἪine si reproduce, 

genomul bacterian are nevoie de energie 

Ἠi resurse. Un genom mare, necesitŁ 

mai multŁ energie pentru a fi pŁstrat ´n 

funcἪiune si duplicare. 
 

Cel mai adesea, procesul de selecἪie (vezi 

fig. 5) este exacerbat de factorii umani prin: 
 

¶ utilizarea inadecvatŁ a medicamentelor 

´n medinia umanŁ Ἠi veterinarŁ. 

¶ condiἪiile de igienŁ deficitarŁ 

¶ practicile medicale curente greἨite 

¶ erorile ´n cadrul lanἪului alimentar  
 

Tehnicile de screening genomic, nu au 

reuἨit ´ncŁ sŁ livreze promisiunea lor de 

ñrevoluἪieò ´n descoperirea de noi antibiotice, 

acest lucru a condus ´n timp la apariἪia de 

ñsuperbugsò, adicŁ bacterii rezistente la 

majoritatea antibioticelor utilizate. 

Exemple clasice: S. aureus rezistent la 

meticilinŁ (MRSA), M. tuberculosis super-

rezistent la antibiotice.  

ApariἪia rezistenἪei la fluoroquinolone, 

dupŁ infecἪii banale cu Campylobacter Ἠi E. 

coli la oameni este clar urmarea utilizŁrii 

acestora în furajele animalelor, cu transmiterea 

bacteriilor rezistente la om prin intermediul 

cŁrnii Ἠi produselor animale.  

Cele mai multe rapoarte se referŁ la 

tendinἪa de creἨtere a utilizŁrii substanἪelor 

antimicrobiene folosite în doze sub-terapeutice 

la animalele de rentŁ Ἠi pŁsŁri.  

At©t dovezile moleculare c©t Ἠi cele 

epidemiologice indicŁ faptul cŁ prevalenἪa 

rezistenἪei la antibiotice printre oameni a fost 

declanἨatŁ prin introducerea enrofloxacinei ´n 

furajarea pŁsŁrilor, fapt care a determinat FDA 

´n 2011 sŁ interzicŁ utilizarea acestui 

medicament la pŁsŁri.  

 

Cancer

Antibioticele sunt cruciale
în chimioterapie Ἠi
infecἪiile asociate

Proceduri 
chirurgicale 

risc crescut

Scade 
speranἪa de 
viaἪŁ

Bolile 
infecἪioase 

pericole 
semnificative
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Figura 5. Principalele interacἪiuni ´n mecanismul intalŁrii rezistenἪei 

 
 

În România principalele cauze ce 

favorizeazŁ apariἪia fenomenelor de rezistenἪŁ 

la medicamente sunt: 

Å sub-dozarea/dozarea inadecvatŁ a 

substanἪelor active 

Å tratamentul bolilor virale la animale cu 

antibiotice 
 

Å administrarea la orice tratament a 

antibioticelor / antiparazitarelor cu 

spectru larg, în timp ce medicamentele 

cu spectru îngust ar fi suficient. 
 

Prescrierea excesivŁ a antibioticelor nu 

este singura sursŁ de antibiotice care polueazŁ 

mediul. ĊncŁ din anii 70, antibioticele puteau fi 

gŁsite ´n carnea bovinelor, porcinelor Ἠi 

pŁsŁrilor, aceleaἨi antibiotice fiind identificate 

mai apoi ´n sistemele de apŁ municipale Ἠi 

freatice sau în sol, cu urmŁrile sale dramatice.  

Antibioticele administrate animalelor nu 

sunt complet absorbite de cŁtre acestea.  

Ċn funcἪie de antibiotic, ´ntre 30 Ἠi 90% din 

antibiotic poate fi excretat prin urinŁ sau fecale 

´n stare bioactivŁ, chiar intacte sau sub formŁ 

de metaboliἪi antibiotici, care-Ἠi pot pŁstra mai 

departe activitatea antimicrobianŁ.  

Antibioticele administrate animalelor ajung 

adesea ´n sol Ἠi apŁ prin deἨeurile medicale Ἠi 

medicamentele eliminate necorespunzŁtor sau 

prin praful provenit din unitŁἪile de creἨtere 

industrialŁ (vezi fig. 6. 
 

 
 

Figura 6. Impactul administrŁrii antibioticelor pe cale 

oralŁ (A) si sitemica (B)(2) 



Cristina si col.                                                                                                                                                                    Medicamentul Veterinar / Veterinary Drug 

 

                                                                                                                                                                                                                           Vol. 14(1) Iunie 2020 

 

34 

DupŁ administrarea oralŁ de antibiotice) 

microbiota intestinalŁ distalŁ (ce cuprinde 

agenἪi patogeni zoonotici Ἠi flora comensalŁ) 

va fi expusŁ la fracἪia de medicament 

neabsorbit în segmentul proximal digestiv, 

ceea ce creἨte presiunea selectivŁ localŁ Ἠi 

astfel creἨte densitatea bacteriilor Ἠi deci, 

frecvenἪa genelor rezistenἪei. 

Aceste organisme Ἠi genele pot ajunge la 

om, prin mai multe cŁi Ἠi, ´n cele din urmŁ, vor 

avea acces la microbiota TGI (tract gastro-

intestinal) uman prin calea metabolicŁ 

principalŁ, lanἪul alimentar. 

DupŁ administrarea sistemicŁ (vezi fig. 6) 

majoritatea medicamentelor a.u.v. sunt 

eliminate, Ἠi ajung ´n TGI, fie prin secreἪia 

biliarŁ, fie prin clearance-ul intestinal, astfel 

apar concentraἪii ale farmaconului capabile sŁ 

selecteze organisme rezistente.  

În plus, impactul asupra microbiotei TGI 

animal al antibioticelor nu se limiteazŁ doar la 

fracἪia aerobŁ - aprox. 1-2% din totalul 

microbiotei; (de obicei Escherichia coli Ἠi E. 

faeciens - considerate bacterii santinelŁ) - 

poate, de asemenea, genera un impact negativ 

asupra populaἪiei anaerobe (care reprezintŁ o 

secvenἪŁ mult mai mare).  

Bacteriile rezistente Ἠi genele rezistenἪei 

sunt eliberate în mediu (vezi fig.7) prin 

intermediul excreἪiei fecale.  

Antibioticele care au fost identificate în 

apele de suprafaἪŁ au inclus adesea: 

macrolide, sulfamide, tetracicline, 

cloramfenicoli, clortetraciclina, sulfametazina, 

lincomicina, trimetoprimul, sulfadimetoxinul, 

sulfametazin  

 

 
 

Figura 7. Mecanismul transmiterii rezistenἪei ´n naturŁ 

 

RezistenἪa la antifungice a devenit o 

preocupare semnificativŁ pentru medicina 

veterinarŁ, rezistenἪa la medicamentele 

antifungice disponibile în prezent se poate 

dezvolta secundar mecanismelor dobândite ca 

urmare a expunerii la aceste medicamente 

(11). 

RezistenἪa la medicamentele antifungice 

poate fi intrinsecŁ sau dob©nditŁ.  

RezistenἪa intrinsecŁ este o caracteristicŁ 

moἨtenitŁ a unei specii sau tulpini. Ċn schimb, 

rezistenἪa dob©nditŁ apare atunci c©nd un 

izolat, sensibil anterior dezvoltŁ un fenotip 

rezistent ca urmare a unui tratament prelungit 

cu antifungice (9).  

Mecanismul asociat cu rezistenἪa 

dob©nditŁ depinde de modul de acἪiune al 

clasei de medicamente antifungice Ἠi include 

absorbἪia redusŁ de medicamente, eliminarea 
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de medicamente prin pompe de eflux sau 

afinitatea redusŁ a enzimelor ἪintŁ.  

Spre deosebire de celulele bacteriene, 

celulele fungice intacte nu preiau uἨor ADN-ul 

exogen. Drept urmare, rezistenἪa la 

medicamente transferabile nu a fost descrisŁ 

printre taxonii fungici, iar rŁsp©ndirea 

rezistenἪei a fost considerabil mai lentŁ dec©t 

cea observatŁ la bacterii.  

Prevenirea apariἪiei Ἠi rŁsp©ndirii 

ciupercilor rezistente depinde de utilizarea 

tratamentului local mai degrabŁ dec©t cel 

sistemic (reduc©nd astfel expunerea generalŁ 

a florei fungice a animalului la agenἪii 

antifungici). Ċn plus, terapia antifungicŁ 

combinatŁ este o strategie bine recunoscutŁ 

pentru prevenirea apariἪiei rezistenἪei la 

flucitozinŁ (8). 

RezistenἪa la medicamente antifungice 

poate apŁrea prin diferite mecanisme ale 

agenἪilor fungici.  

Acestea pot include: mutaἪii ´n cadrul 

genei care codificŁ enzima ἪintŁ care duce la 

modificŁri ´n secvenἪa de aminoacizi, 

exprimarea crescutŁ a enzimei ἪintŁ prin 

transcrierea exageratŁ a genei pe care o 

codificŁ, concentraἪii reduse ale antifungicelor 

din celulele fungice din cauza efluxului 

medicamentos, modificŁri ale cŁii de 

biosintezŁ, ceea ce duce la scŁdere ´n 

producerea Ἢintei medicamentelor antifungice 

(12). 

C©inii sunt consideraἪi a fi unele dintre 

potenἪialele rezervoare ale rezistenἪei 

antimicrobiene care poate fi transmisŁ la om 

prin contact direct sau indirect. NumŁrul de 

persoane care trŁiesc cu animale de 

companie, în special câini, a crescut în 

întreaga lume în ultimele decenii (13). 

DeἨi prevalenἪa rezistenἪei antifungice nu 

este la nivelurile observate pentru unele 

bacterii împotriva diferitelor antibiotice, 

opἪiunile de tratament pentru infecἪiile fungice 

invazive sunt limitate. În mod clar, sunt 

necesare noi strategii de tratament pentru a 

rezolva aceastŁ problemŁ, pe l©ngŁ depŁἨirea 

efectelor toxice / efectelor adverse Ἠi a 

interacἪiunilor medicamentoase asociate cu 

antifungicele disponibile în prezent, care pot 

limita eficacitatea terapiei (14).  

Arsenalul nostru limitat de antifungice este 

´n continuare ameninἪat de dezvoltarea 

tulpinilor de ciuperci rezistente la multe 

medicamente Ἠi apariἪia agenἪilor patogeni 

rezistenἪi intrinsec (15).  

Ċn general, nivelul de rezistenἪŁ la agenἪii 

antifungici este relativ scŁzut, dar rŁm©ne o 

provocare serioasŁ a managementului clinic 

pentru pacienἪii individuali, cu risc ridicat Ἠi cei 

cu micoze persistente (10). 

 

b. Studierea 

eficacitŁŞii antimicrobienelor 

 

Pentru determinarea eficacitŁἪii 

substanἪelor antimicrobienelor se cunosc mai 

multe teste, considerate ca fiind standard în 

multe ἪŁri, care permit analizarea antibioticelor. 

Cele mai importante testŁri sunt: 

 

1. Testele biologice 
 

Testele biologice permit o stabilire precisŁ 

Ἠi sensibilŁ a antibioticelor. 

 Metoda difuzimetricŁ este consideratŁ o 

tehnicŁ uzualŁ pentru ɓ-lactamine, unde 

limitele detectabile sunt de ordinul ng./ml. (10
-9

 

ng/ml). 

Marea majoritate a acestor teste depind de 

utilizarea unui mediu cu agar, ´nsŁm©nŞat cu o 

tulpinŁ bacterianŁ selecŞionatŁ, peste care sunt 

plasate diluŞii diferite ale antibioticului în 

testare.  

PlŁcile sunt incubate la 37
0
C, dupŁ ce se 

face citirea, ´n funcŞie de zona de lizŁ 

determinatŁ de cŁtre antibioticul testat, 

raportatŁ adesea la un antibiotic standard. 

 

2. Testele fizico-chimice 
 

Metodele cele mai folosite pentru testarea 

antimicrobienelor sunt: spectrofotometria, 

spectrofotofluometria ĸi mai recent 

cromatografia lichidŁ de ´naltŁ performanἪŁ 

(HPLC).  

Aceste teste sunt în general mai puŞin 

sensibile, comparativ cu testele biologice, 

deoarece sunt tributare ´n mare mŁsurŁ de 

metodele de preparare ĸi purificare a probelor.  

Dintre acestea HPLC este cea mai 

versatilŁ ĸi cu perspective de utilizare. 
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3. Testele in vitro 
 

DatoritŁ faptului cŁ toate antibioticele au 

limitŁri cu privire la activitatea asupra 

bacteriilor pe care le afecteazŁ (fie datoritŁ 

activitŁἪii lor intrinsece, fie datoritŁ rezistenἪei 

acumulate) cel mai adesea este de dorit de a 

se determina sensibilitatea unei tulpini izolate 

de la animale bolnave, în ideea de a selecta 

conduita terapeuticŁ cea mai corectŁ. 

 

Metoda discului sau Kirby Bauer 
 

Este mai degrabŁ un test calitativ, care se 

bazeazŁ pe aplicarea unor discuri din h©rtie 

impregnate cu antibiotic ( vezi fig. 8), plasate 

pe plŁcuŞe Petri inoculate.  
 

 
 

Figura 8. AntibiogramŁ ï Metoda Kirby Bauer (17) 
 

Dezavantajul metodei este necesitatea 

izolŁrii de culturi pure pentru testare, ceea ce 

´nseamnŁ o amânare cu 24-36 ore a 

rezultatelor. Ċn condiŞii de teren acest timp este 

deci prea lung, tardiv pentru animalele care au 

nevoie de tratamentul optim. Rezolvarea 

(frecvent aleasŁ de practicieni) constŁ ´n 

începerea tratamentelor cu antibiotice cu 

spectru larg, fŁrŁ a mai aĸtepta rezultatele. 

Testarea difuziei pe disc (Kirby-Bauer) pentru 

antifungice se realizeazŁ pe plŁcuἪe Petri cu 

mediul de culturŁ Mueller-Hinton, de 4 mm 

grosime, folosind discuri de hârtie impregnate 

cu antifungice (CLSI, 2006a, b). 

 

Metodele bazate pe diluἪii 
 

Testarea sensibilitŁἪii prin diluἪii se poate 

face folosind bulion sau agar Ἠi furnizeazŁ date 

cantitative (MIC).  

Se testeazŁ diluἪii duble de antimicrobiene 

(0,12 ɛg/ml, 0,25 ɛg/ml, 0,5 ɛg/ml, 1 ɛg/ml, 2 

ɛg/ml). Întotdeauna în testare se include un 

control fŁrŁ substanἪe antimicrobiene (8). 
 

ConcentraἪia minim inhibantŁ (MIC) 
 

Este un test care dŁ mŁsura cantitativŁ a 

unei populaŞii bacteriene la un anumit 

antibiotic. AceastŁ metodŁ este consideratŁ 

cea mai uzualŁ metodŁ standard de analizŁ a 

eficienŞei unui antibiotic.  

MIC se obἪine prin creĸterea unor 

microorganisme în concentraŞii succesive de 

antibiotic, astfel cele mai mici concentraŞii care 

vor opri creĸterea bacteriilor vor fi considerate 

MIC, (vezi fig. 9).  

 

 
 

Figura 9. Metoda diluἪiilor seriate Ἠi determinarea MIC 

pe baza turbiditŁἪii 
 

Cifra obŞinutŁ nu va fi consideratŁ absolutŁ 

pentru cŁ e afectatŁ de multe necunoscute (ex. 

numŁrul microorganismelor inoculate la 

inceperea testŁrii (care trebuie sŁ fie ´n jur de 

10
5 
bacterii/ml). 

 

ConcentraἪia bactericidŁ minimŁ 
(MBC) 

 

În acest caz sunt utilizate concentraŞii mai 

mari, ce mai apoi vor fi adŁugate la o nouŁ 

serie de antibiotic. DupŁ incubare tuburile sunt 

re´nsŁm©nŞate ´n medii potivite ĸi comparate 

cu o subculturŁ a tuburilor martor dinainte de 

incubare, putându-se obŞine trei variante: 

¶ creĸtere similarŁ cu tuburile martor = 

acŞiune bacteriostaticŁ 

¶ creĸtere disparatŁ = acŞiune bactericidŁ 

incompletŁ 

¶ mediu steril (nici o creĸtere) = acŞiune 

bactericidŁ 

Cele mai mici concentraŞii care vor da 

acest rezultat vor fi considerate MBC pentru 

antibioticul studiat, împotriva unei anumite 

populaŞii bacteriene. 
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ConcentraἪia minimŁ de antibiotic (MAC) 
 

Studiile au arŁtat cŁ antibioticele in vivo 

pot exercita activitate terapeuticŁ la 

concentraŞii mult mai mici dec©t MIC, ĸi, de 

aceea, interpretŁri ca, de exemplu, 

concentraŞiile serice, nu pot fi luate ad literam 

pentru a exprima eficacitatea unui antibiotic.  

MAC a fost definit ca fiind concentraŞia 

antibioticului ce va reduce creĸterea unui 

organism in vitro cu un factor de 10 (ex. 1 log.). 

Valoarea MAC trebuie sŁ fie o pŁtrime sau o 

zecime din valoarea MIC, fiind dependentŁ de 

antibiotic ĸi organism.  

ExistenŞa efectelor benefice la 

concentraŞiile mici explica de ce doze relativ 

mici, sub-terapeutice pot fi neaĸteptat de 

eficiente clinic. 
 

Kituri pentru identificarea Ἠi determinarea 

rezistenἪei la antifungice 
 

Exemple de kituri pentru identificarea Ἠi 

determinarea rezistenἪei la antifungice sunt 

Candifast, Fungifast Ἠi Fungitest (3). 

Kiturile Candifast Ἠi Fungifast combinŁ 

identificarea Ἠi testarea rezistenἪei la 

antifungice a principalelor levuri patogene.  

Testele se efectueazŁ ´n galerii a c©te 20 

de godeuri, gata de utilizare, care se 

´nsŁm©nἪeazŁ din acelaἨi inocul (3, 4).  

Trusa Candifast (vezi Fig. 10) permite 

identificarea principalelor levuri patogene 

precum Ἠi testarea rezistenἪei acestora la 

diferite antifungice utilizate în tratamentul 

micozelor superficiale. 
 

 
 

Figura 10. Kit Candifast (4) 

 

Kit-ul de identificare se bazeazŁ pe teste 

de fermentare ĸi pe determinarea prezenŞei 

ureazei. Acest test poate identifica 8 specii de 

Candida ĸi poate preciza dacŁ tulpina testatŁ 

face parte din genurile Trichosporon, 

Geotrichum sau Rodothorula, dar fŁrŁ a putea 

preciza genul sau specia (4).  

Fungifast (vezi fig. 11) permite 

identificarea urmŁtoarelor levuri: Candida 

albicans, C. guilliermondii, C. lusitaniae, C. 

parapsilosis, C. kefyr, C. krusei, C. glabrata, C. 

tropicalis, Cryptococcus neoformans, 

Saccharomyces cerevisiae (4). 
 

 
 

Figura 11. Kit Fungifast (4) 

 

Citirea rezultatelor se efectueazŁ cu 

ajutorul schemei de intepretare coloratŁ, 

inclusŁ ´n trusŁ, iar pentru interpretare sunt 

disponibile un tabel de identificare Ἠi un sistem 

de codificare [4]. 

Fungi-Test este un kit care testeazŁ 

sensibilitatea la urmŁtoarele antifungice: 

amfotericina B, ketoconazol, miconazol, 

itraconazol, fluconazol ĸi flucitozinŁ.  

Testul poate preciza dacŁ tulpina este 

sensibilŁ, intermediar sensibilŁ sau rezistentŁ 

prin testarea sensibilitŁŞii la douŁ concentraŞii 

diferite pt. fiecare antifungic (5). 
 

 
 

Figura 12. Kit Fungitest (18) 
 

Etest, (cunoscut înainte ca Epsilometer 

test) fabricat de bioMérieux, este un kit de 

diagnostic in vitro manual, utilizat pentru a 

determina MIC (concentraἪia minimŁ 

inhibitorie) Ἠi dacŁ o tulpinŁ bacterianŁ sau 
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fungicŁ este sau nu este susceptibilŁ la 

acἪiunea unui antimicrobian specific (7). 

Etest este un strip inert Ἠi non-poros din 

plastic, cu un gradient de antimicrobian 

predefinit, care acoperŁ un interval de 

concentraἪie continuŁ, pentru determinarea 

valorilor MIC a unei game largi de agenἪi 

antimicrobieni, ´n ɛg / ml (7) (vezi fig. 13 ). 
 

 
 

Figura 13. Strip E-test 
A-scala de citire a MIC, B- Gradientul agentului antifungic cu 

concentraἪie maximŁ (a) Ἠi minimŁ (b) 

 

O parte a stripului (A) cuprinde scala de 

citire a MIC ´n ɛg / ml Ἠi un cod de douŁ sau 

trei litere pentru a desemna identitatea 

agentului antifungic.  

Un gradient predefinit, exponenἪial al 

agentului antifungic, uscat Ἠi stabilizat, este pe 

cealaltŁ parte a benzii (B), cu concentraἪia 

maximŁ la a Ἠi minimul la b  

Gradientul acoperŁ un interval de 

concentraἪie continuŁ pe 15 diluἪii de douŁ ori 

ale unei metode MIC convenἪionale (7). 

 
Tehnicile moleculare 

 
Tehnicile moleculare oferŁ o evaluare mai 

rapidŁ Ἠi mai precisŁ a rezistenἪei primare Ἠi 

secundare decât metodele clasice.  

Aceste aplicaἪii ´nlocuiesc treptat sau 

completeazŁ testele bazate pe culturi, testele 

biochimice Ἠi imunologice pentru detectarea 

unei game largi de microorganisme.  

Pentru animale ĸi oameni genele care 

codificŁ rezistenŞa la antimicrobiene au fost 

detectate prin tehnici de biologie molecularŁ, 

respectiv prin: Polimerase Chain Reaction 

(PCR) Ἠi Real-time PCR (9, 10). 
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Rezumat 

 
RezistenἪa la antibiotice este semnalatŁ peste tot ´n lume, aceasta compromite tratamentul bolilor 
infecἪioase Ἠi este una dintre cele mai mari amenintŁri la adresa sŁnŁtŁtii mondiale. ExistŁ douŁ 
modalitŁἪi prin care bacteriile patogene pot dezvolta rezistenἪŁ la antibiotice: pe verticalŁ, prin 
acumularea de modificŁri genetice ´n timpul procesului natural de copiere a genomului sŁu, Ἠi pe 
orizontalŁ, prin schimbarea genelor rezistente de la un microb la altul. Articolul prezintŁ diferenἪa dintre 
bacteriile rezistente Ἠi cele sensibile la antiinfecἪioase, modalitŁἪile Ἠi manifestŁrile, fazele Ἠi tipurile 
rezistenἪei Ἠi toate mecanismele conexe la antibiotice, antifungice Ἠi sulfamide.  

 
Abstract 

 
Antibiotic resistance is reported all over the world, it compromises the treatment of infectious diseases 
and is one of the biggest threats to global health. There are two ways in which pathogenic bacteria can 
develop resistance to antibiotics: vertically, by accumulating genetic changes during the natural process 
of copying its genome, and horizontally, by changing resistant genes from one microbe to another. The 
article shows the difference between resistant and anti-infective bacteria, the ways and manifestations, 
the phases and types of resistance and all the mechanisms related to antibiotics, antifungals and 
sulfamides. 

 

Raspunsul microorganismelor la 
antimicrobiene 

 

1. RezistenἪa la antibiotice 
 

Este semnalatŁ peste tot ´n lume, aceasta 

compromite tratamentul bolilor infecἪioase Ἠi 

este una dintre cele mai mari amenintŁri la 

adresa sŁnŁtŁtii mondiale.  

Rezistenta poate afecta orice specie, 

indiferent de v©rstŁ Ἠi conduce la costuri 

medicale mari Ἠi mortalitate crescutŁ. Bacteriile 

posedŁ ´n permanenἪŁ capacitatea de a se 

adapta, de a evolua Ἠi de a dob©ndi rezistenἪŁ 

la antibiotice.  

Literatura de specialitate relevŁ mai multe 

moduri prin care o bacterie poate sŁ fie 

rezistentŁ la un antibiotic, mecanismul general 

fiind prezentat în fig. 1.  

ExistŁ douŁ modalitŁἪi prin care bacteriile 

patogene pot dezvolta rezistenἪŁ la antibiotice: 

pe verticalŁ, prin acumularea de modificŁri 

genetice în timpul procesului natural de 

copiere a genomului sŁu, Ἠi pe orizontalŁ, prin 

schimbarea genelor rezistente de la un microb 

la altul (1). 
 

 
 

Figura 1. Mecanismul general al rezistenἪei 

mailto:rtcristina@yahoo.com
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Figura 2. Cele douŁ modalitŁἪi prin care bacteriile 

patogene pot dezvolta rezistenἪŁ la antibiotice (1) 
 

Cei de la National Institute of Allergy and 

Infectious Diseases (NIAID, 2012), prezintŁ 

foarte sugestiv etapele Ἠi factorii generali ai 

instalŁrii rezistenἪei la medicamente, astfel 

instalarea rezistenἪei la antibiotice este 

stadialŁ, cunoscând trei etape principale: 

 

a) O mutatie genetica poate provoaca 

rezistenἪŁ la medicamente (vezi fig. 3).  

Bacteriile se multiplica logaritmic. Câteva 

dintre aceste bacterii vor evolua Ἠi vor deveni 

mutante.  

Unele dintre mutaἪii pot determina 

rezistenἪa bacteriilor la medicamente. Ċn 

prezenἪa medicamentelor, doar bacteriile 

rezistente vor putea supravieἪui sau chiar sŁ se 

multiplice. 
 

 
 

Figura 3. RezistenἪa determinatŁ de o mutaἪie 

geneticŁ 

b) Modul în care transferul genelor 

faciliteazŁ rŁsp©ndirea rezistenἪei (vezi fig 4) 

Bacteriile se multiplica de ordinul 

miliardelor, iar care posedŁ ADN-ul rezistenἪei 

la medicamente pot transfera o copii ale 

acestor gene altor bacterii. Bacteriile non-

rezistente vor primi ADN-ul nou Ἠi astfel devin 

Ἠi acestea rezistente la medicamente. În 

prezenἪa medicamentelor, numai bacteriile 

rezistente vor supravieἪui, acestea se vor 

multiplica Ἠi vor prospera. 
 

 
 

Figura 4. Modul ´n care transferul genelor faciliteazŁ 

rŁsp©ndirea rezistenἪei 
 

c) DiferenἪa dintre bacteriile non-
rezistente Ἠi cele rezistente la medicamente 
(vezi fig. 5). 

Bacteriile non-rezistente se multiplica, iar 

odatŁ cu tratamentul medicamentos acestea 

mor, în timp ce bacteriile rezistente la 

medicamente continuŁ sŁ se multiplice Ἠi sŁ se 

rŁsp©ndeascŁ Ἠi dupŁ instituirea tratamentului.  

Acestea au nevoie de energie Ἠi resurse 

pentru a se menἪine Ἠi reproduce. Ċn 

consecinἪŁ, un genom mai mare va avea 

nevoie de mai multŁ energie pentru al pŁstra ´n 

funcἪiune Ἠi pentru duplicarea lui ´n timpul 

reproducerii. 
 

 
 

Figura 4. DiferenἪa dintre bacteriile non- rezistente Ἠi 

cele rezistente 
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Se cunoaἨte cŁ bacteriile cresc mult mai 

repede Ἠi ´ntr-un numŁr mult mai mare dec©t 

majoritatea altor organisme.  

Într-un singur pumn de noroi sunt mai 

multe bacterii dec©t ´ntreaga populaҏie de 

oameni din lume.  

PopulaἪia mare de bacterii este urmatŁ de 

concurenἪa intensŁ, Ἠi funcἪioneazŁ pe 

principiul Ăcel mai adaptat va supravieἪuiò. La 

bacterie, ADN-ul ´n exces ´n aceastŁ 

competiἪie este considerat Ăbalastò, fiind rapid 

eliminat, ´n cazul ´n care o secvenἪŁ a ADN 

ului nu este esenἪialŁ supravieἪuirii sau nu 

conferŁ un avantaj selectiv, va fi rapid mutat Ἠi 

scos din genomul de evoluἪie al populaἪiei 

bacteriene. Pentru ca o genŁ Ἠi/sau o parte din 

genomul bacteriilor sa rŁm©nŁ funcἪionalŁ pe o 

perioadŁ ´ndelungatŁ, acesta trebuie sŁ ajute 

la ´mbunŁtŁἪirea supravieἪuirii Ἠi / sau 

competitivitaἪii bacteriilor. ModalitŁἪile de 

rŁspuns ale microorganismelor la acἪiunea 

antibioticelor Ἠi antifungicelor este prezentatŁ 

în figura 5. 
 

 
 

Figura 5. Cai ale microorganismelor de a contracara 

efectul antimicrobian (2) 
 

La nivel individual, o persoanŁ poate 

dezvolta o infecἪie rezistentŁ la tratamentul cu 

antibiotice, urmare a tratamentului de duratŁ 

sau profilactic, spre deosebire de tratamentele 

pe termen scurt, cum este cazul infecἪiilor 

acute. Acest lucru poate înseamna Ἠi cŁ 

bacteriile ´Ἠi pot pierde rezistenta la 

antibioticele care nu au fost utilizate frecvent.  

Dezvoltarea Ἠi ´ntreἪinerea rezistenἪei la 

antibiotice este, de obicei, dependenta de 

populaἪia bacterianŁ, aceasta fiind expusŁ 

frecvent dozelor non - letale de antibiotice, 

desigur fŁrŁ a uita cŁ unele bacterii sunt 

rezistente natural la unele antibiotice.  

Ċn realitate, aceasta ´nseamnŁ cŁ 

rezistenἪa la antibiotice este posibil sŁ aparŁ ´n 

medii în care bacteriile sunt frecvent expuse la 

antibiotice.  

Bacteriile devin rezistente la un antibiotic 

sau grup de antibiotice ca urmare a mai multor 

interacŞiuni specifice: 

 

Inactivarea medicamentului sau deturnarea 

de la calea metabolicŁ 

 

Este urmarea degradŁrii enzimatice a 

antibioticului de cŁtre enzimele bacteriene cum 

sunt betalactamazele (penicilinazele ĸi 

cefalosporinazele). InactivŁri pot surveni ĸi la 

aminoglicozide, care pot fi acetilate sau 

fosforilate (de acetilaze ĸi fosforilaze). 
 

Alterarea Şintei sau structurii enzimatice 
 

Receptorul unde acŞioneazŁ de obicei 

antibioticul, poate sŁ-ĸi modifice afinitatea 

pentru bacterie ĸi, astfel, rŁspunsul 

receptorului amplificŁ activitatea bacterianŁ ĸi 

implicit sŁ anuleze pe cea a medicamentului. 
 

Acumularea scŁzutŁ a antibioticului ´n 

celulele bacteriene rezistente 
 

Apare de exemplu în cazul celulelor 

canceroase, când acumularea tetraciclinei 

descreĸte. 
 

Tipurile de rezistenἪŁ 
 

a. AntibiorezistenἪa naturalŁ 

(adaptarea epigeneticŁ) 

 

Se ´nt©lneἨte la bacteriile care se 

confruntŁ ´n mod constant cu niveluri sub-

inhibitorii ale unui antibiotic. Acestea sunt 

concentraἪii care sunt prea mici pentru a ucide 

populaἪia bacterianŁ, dar poate dezvolta o 

rezistenἪŁ temporarŁ la antibiotice. Acest tip de 
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rezistenἪŁ se numeἨte adaptare epigeneticŁ, Ἠi 

nu produce modificŁri genetice care pot fi 

permanent moἨtenite de generaἪiile ulterioare 

de bacterii. Aceasta poate fi echivalatŁ cu un 

atlet care ´ҍi Ădezvolta musculaturaò prin 

pregŁtire fizicŁ.  

La fel Ἠi bacteriile expuse la niveluri sub-

inhibitorii ale unui antibiotic pot mobiliza 

mijloace de apŁrare, cum ar fi pompele de 

expulzare a antibioticele, enzime pentru a le 

descompune, sau se pot reduce pur Ἠi simplu 

prin permeabilitatea peretelui celular la 

moleculele de antibiotice. 

DupŁ cum se poate urmŁri ´n figura 5 , 

antibioticele de obicei ucid bacteriile prin 

blocarea sau interferarea activitŁἪii enzimelor 

necesare metabolismului lor propriu (poz.1).  

Bacteriile au Ăinventatò mecanismul ply sly, 

Ăadaptarea vicleanŁò pentru a se sustrage de 

la atacul antibacterian. Astfel bacteriile vor 

Ăscuipaò afara enzimele proprii pentru a 

diminua efectul antibioticului (poz.2).  

Apoi acestea vor închide peretele celular 

pentru a preveni pŁtrunderea altor antibiotice 

(poz.3) Ἠi vor pompa antibioticul ´n exterior 

´nainte ca acesta sŁ poatŁ ucide (poz.4), 

bacteriile mai pot modifica enzima vizatŁ 

pentru a dezactiva medicamentul (poz.5). În 

acest mod bacteriile pot trece cu uἨurinἪŁ la 

cele mai utile instrumente proprii de 

supravieἪuire Ἠi pentru alte invazii 

antibacteriene 

 

 
 

Figura 5. Adaptarea epigeneticŁ 

 

b. AntibiorezistenŞa c©ĸtigatŁ 
 

Apare la toate antibioticele, mai rapid sau 

mai lent. Acesta reprezintŁ ĸi motivul pentru 

care unele antibiotice descoperite, sintetizate, 

extrase ĸi cercetate terapeutic nu sunt 

introduse ´n terapeuticŁ. 

 

b.1. Adaptarea geneticŁ 
(prin mutaἪii genetice ĸi selecŞie) 

 

Numeroase surse, cel mai adesea de 

origine exogenŁ pot determina apariἪia 

rezistenἪei. RadiaἪiile UV pot provoca daune Ἠi 

modificŁri permanente ale ADN-ului.  

MutaἪiile genetice sunt defapt mici 

modificŁri ale codului genetic care apar la 

întâmplare în timpul replicarii ADN-ului, sau ca 

rezultat al expunerii la radiaἪiile ionizante, ca 

factori mutageni (fig. 6). 

 

 
 

Figura 6. Adaptarea geneticŁ ï prin mutaἪii 

 

Multe mutaἪii genetice se petrec ´n porἪiuni 

ale genomului care nu sunt esenἪiale pentru 

organism Ἠi care nu se modificŁ ´n mod 

semnificativ ´n funcἪionarea organismul.  

Unele antibiotice sunt mai predispuse sŁ 

devinŁ mai puἪin eficace ca urmare a mutaἪiilor 

genetice ´n bacteriile ἪintŁ.  

Unele antibiotice au ca ἪintŁ enzima 

bacteriana denumitŁ ADN-giraza. Antibioticul 

se leagŁ de aceastŁ enzimŁ, care ´mpiedicŁ 

replicarea ADN-ului bacterian.  

O mutaἪie unicŁ la o anumitŁ poziἪie ´n 

aceastŁ enzimŁ poate stopa efectul 

antibioticului Ἠi va permite bacteriilor sŁ devinŁ 

rezistente la antibiotic.  

Din aceastŁ cauzŁ numeroase antibiotice 

nu sunt recomandate pe termen lung, parἪial Ἠi 

din cauza creἨterii probabilitŁἪii ca unele 

bacterii sŁ devinŁ rezistente. 

 

b.2. AchiziἪionarea geneticŁ 
 

Bacteriile pot dob©ndi bucŁἪi mari de ADN 

de la alte bacterii, virusuri Ἠi din mediu.  

Este aproape imposibil pentru unele 

bacterii de a evolua la întâmplare si de a intalni 

o gena sau o enzima, care oferŁ o rezistenἪŁ 

´mpotriva unui anumit antibiotic (cel puἪin ´ntr-

un interval de timp de sŁptŁm©ni, luni Ἠi ani).  

Bacteriile au mai multe moduri de a 

achiziἪiona aceste bucŁἪi mari de ADN care 

conἪin de multe ori mai multe gene complete. 
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Figura 7. Transferul de gene 
 

Plasmidele. Sunt piese mobile a ADN-ului 

(adesea circulare) astfel bacteriile pot 

tranzacἪiona cu uἨurinἪŁ Ἠi le pot dob©ndi din 

mediu, multe bacterii au plasmide multiple.  

Plasmide pot conἪine gene care 

inactiveazŁ un antibiotic. Bacteria capŁtŁ o 

plasmidŁ a rezistenἪei, adicŁ, un fragment de 

ADN care transportŁ gene extracromozomiale 

ce pot modifica rezistenἪa la antibiotice. 

InformaἪia geneticŁ prezentŁ ´n plasmide 

reprezintŁ un factor important ´n patogenitatea 

Ἠi invazivitatea bacteriilor, ´n viteza de apariἪie 

a unor tulpini patogene invazive, rezistente la 

medicamentele antimicrobiene Ἠi ´n debutul 

simptomelor. 
 

Transpozonii. Sunt secἪiuni de ADN care 

pot sŁri dintr-un loc in altul în codul genetic, 

sau chiar la codul genetic unui alt organism  
 

Bacteriofagii. AceἨtia pot copia Ἠi insera 

in codul genetic, mai precis în genomul 

bacteriilor infectante. 
 

Conjugarea apare în cazul în care exista 

douŁ bacterii care sunt direct adiacente una 

faἪŁ de alta, creaza o conexiune directŁ 

´mpŁrἪind ADN-ul.  
 

Naked ADN-ul (liber) bacteriile înglobeaza 

ADN-ul liber gasit ´n mediul ´nconjurŁtor. Acest 

ADN poate fi de la bacterii moarte, sau o parte 

a unei structuri de biofilm (unele bacterii 

folosesc ADN-ul ca o structurŁ pentru a se 

ancora într-o suprafaἪŁ). Bacteriile pot utiliza 

tehnici pentru a obtine ADN-ul Ἠi care le ajute 

sa devina rezistente la un anumit tip Ἠi / sau 

clasŁ de antibiotice. 
 

Fazele instalŁrii rezistenἪei 
 

 

Transformarea apare atunci când 

fragmente de ADN libere, ca urmare a lizei 

unui organism, sunt preluate de cŁtre un alt 

organism. Gena rezistenἪei la antibiotice poate 

fi integratŁ ´n cromozom sau plasmida celulei 

destinatarului.  
 

TransducἪia este faza în care genele 

rezistenἪei la antibiotice sunt transferate de la o 

bacterie la alta prin intermediul bacteriofagilor 

Ἠi pot fi integrate ´n cromozomul celulei 

recipiente, fenomen cunoscut sub denumirea 

de lizogenie.  
 

Conjugarea e consecinἪa contactului 

direct care are loc ´ntre douŁ bacterii: 

plasmidele vor forma un pod de ´mperechere Ἠi 

ADN-ul este schimbat, situaἪie care poate duce 

la dobândirea de gene rezistente la antibiotice 

de cŁtre celula destinatar. 
 

 
 

Figura 8. Fazele instalŁrii rezistenἪei 
 

Mecanismele rezistenἪei se pot ´mpŁrἪi 

în patru mari categorii, conform fig. 9: 
 

 
 

Figura 9. Cele patru mecanisme ale rezistenἪei 
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ScŁderea permeabilitŁἪii este cea mai 

comunŁ formŁ de rezistenἪŁ naturalŁ. În acest 

caz, antibioticul nu poate penetra suprafaἪa 

bacteriei Ἠi deci nu poate ajunge la nucleul 

celulei. În cazul bacteriilor Gram pozitive, 

peretele bacterian este mai permisiv la 

pŁtrunderea antibioticelor, dar ´n cazul 

bacteriilor Gram negative, aceasta reprezintŁ o 

barierŁ greu de depŁἨit Ἠi care variazŁ ´n 

funcἪie de specia bacterianŁ.  

De exemplu, peretele celulei este mai 

permeabil în cazul speciilor de Neisseria Ἠi 

Haemophylus, P. aeruginosa Ἠi a tulpinilor de 

Proteus indol positive.  

În cazul lui Escherichia coli Ἠi a altor 

enterobacterii, proteina specifica (porina) va 

preveni patrunderea antibioticelor hidrofile cu o 

greutate molecularŁ de p©nŁ la 650 daltoni.  

Exemple: RezistenἪa bacililor Gram 

negativi datoritŁ scŁderii permeabilitŁἪii  ´n 

cazul penicilinei G, eritromicinei, clindamicinei 

Ἠi rezistenἪa la vancomicinŁ. RezistenἪa 

streptococilor, a lui Pseudomonas aeruginosa 

Ἠi a altor bacterii anaerobe la aminoglicozide. 
 

 

Modificarea sau inactivarea 

antibioticelor este mecanismul cel mai comun 

al rezistenἪei dob©ndite Ἠi este determinatŁ ´n 

mare mŁsurŁ de producἪia enzimelor 

betalactamaze.  

Betalactamazele reprezintŁ un grup de 

enzime produse de bacteriile Gram pozitive, 

Gram negative aerobe si anaerobe capabile sŁ 

hidrolizeze inelul beta-lactamic Ἠi astfel sŁ 

inactiveze antibioticul corespunzŁtor. 

Acest mecanism specific a fost dovedit de 

mult a fi un factor important ´n rezistenἪa 

germenilor ca Staphylococcus aureus, H. 

influenzae, N. gonorrhoeae, Bacteroides 

fragilis ҍi unele enterobacterii. 

InformaἪiile genetice pentru sinteza 

acestor enzime pot fi conἪinute ´ntr-un 

cromozom sau pe o plasmidŁ Ἠi producἪia 

acesteia poate fi o caracteristicŁ de producἪie 

constantŁ a bacteriilor, deἨi pot fi induse Ἠi ´n 

prezenἪa unui substrat corespunzŁtor. 

Betalactamazele, pe baza profilului de 

substrat Ἠi a rŁspunsului la inhibitorii enzimatici 

sunt clasificate ´n cinci grupe mari. Ċn practicŁ, 

cele mai importante sunt grupurile I Ἠi III.  

Grupa I betalactamazicŁ e produsŁ ´n 

cantitŁἪi semnificative, ´n prezenἪa 

antibioticelor, codificate de cŁtre genele 

cromozomului Ἠi distribuite ´ntre tulpinile 

Enterobacteriaceae. Aceste lactamaze sunt 

responsabile pentru rezistenἪa tulpinilor Gram 

negative nozocomiale la cefalosporine. 

Categoria de enzime III lactamazice sunt 

active asupra penicilinelor Ἠi cefalosporinelor Ἠi 

sunt aproape întotdeauna codificate plasmidic, 

acest grup include TEM betalactamaza 

prezentŁ ´n: enterobacterii, H. influenzae ҍi N. 

gonorrhoeae. Printre bacteriile producatoare 

de betalactamazŁ anaerobe este de remarcat 

Bacteroides fragilis care produce o 

cefalosporinazŁ, inactivatŁ de cŁtre acidul 

clavulanic.  

Sulbactamul Ἠi acidul clavulanic sunt 

capabile de a inhiba betalactamazele, în 

esenἪŁ, cele mediate de plasmide atunci când 

sunt combinate cu anumite antibiotice, 

amoxicilina, ampicilina, ticarcilina Ἠi altele.  

Recent au fost identificate tulpini 

bacteriene betalamazice care pot hidroliza 

noile betalactamine. În acest grup sunt incluse 

enzimele izolate din tulpinile plasmidice 

mediate de K. pneumoniae care au 

capacitatea de a hidroliza cefotaxina Ἠi alte 

cefalosporine din a treia generaἪie, precum Ἠi 

aztreonamul Ἠi enzimele mediate de 

cromozomi prezente în tulpinile de 

Pseudomonas maltophia precum Ἠi ´n 

Enterobacter cloacae, Serratia marcense, Ἠi 

Bacteroides fragilis capabile sŁ hidrolizeze 

imipenemul Ἠi meropenemul. 
 

Modificarea locului de acἪiune pentru 

antibiotic este un mecanism de rezistenἪŁ 

care se referŁ la modificŁrile produse ´n 

structura sau etapele metabolismului, pentru 

care medicamentele ´Ἠi exercitŁ acἪiunea. 

Aceasta se va realiza fie prin creἨterea 

concentraἪiei unei substanἪe competitive, fie 

prin modificarea a diferite structuri alternative 

bacteriene. 
 

ToleranἪa 

Nu este consideratŁ un mecanism clasic 

de rezistenἪŁ, ´n practicŁ put©ndu-se comporta 

ca atare. Ea este atribuitŁ selecἪiei de mutanἪi 

deficitari ´n sisteme autolitice. Probabil cŁ 
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dozele mari concepute pentru a atinge niveluri 

mult peste MIC ale microorganismelor ar 

reduce selecἪia acestor subpopulaἪii atunci 

c©nd e necesarŁ prelungirea duratei 

tratamentului. 
 

Pompele de eflux (vezi tabelul 1/) 
 

 Tabelul 1.  
Mecanisme de rezistenἪŁ, activitate Ἠi factorii determinanἪi ai rezistenἪei la antibiotice 

 

Mecanism / ClasŁ Activitate Factorul determinant Specii bacteriene 

Alterarea enzimaticŁ 
 

ɓ-Lactami 

(InhibŁ sinteza peretelui celular) 

 
 
-cidŁ 

PenicillinazŁ Staphylococcus aureus 

CarbapenemazŁ (KPC-1, KPC-
2, KPC-3) 

E.coli, K.pneumonie 

CefalosporinazŁ  
Clasa C beta-lactamazŁ. 
AceastŁ enzimŁ desface inelul 
beta-lactamic Ἠi dezactiveazŁ 
antibioticele  
Clasa A beta-lactamazŁ. 
AceastŁ enzimŁ desface inelul 
beta-lactamic Ἠi dezactiveazŁ 
antibioticele 
Clasa D beta-lactamazŁ. 
AceastŁ enzimŁ desface inelul 
beta-lactamic Ἠi dezactiveazŁ 
antibioticele 

E. coli, Salmonella, 
Klebsiella 
 
 
 
E. coli 
 
 
 
E. coli 

Aminoglicozide 
AgenἪi care se leagŁ de subunitatea 
ribozomalŁ 30s, inhib©nd sinteza 
proteicŁ bacterianŁ, ceea ce duce la 
moartea celulelor 

-cidŁ Aminoglicozide-enzime 
modificate 
 
N-acetiltransferazŁ (plasmide, 
transpozoni, integron) 
 
O-fosfo-transferazŁ 
 
 
 
 
 
O-nucleotidil-transferazŁ 

S. aureus, 
S. marcescens, E. coli, 
Acinetobacter baumannii, 
K. pneumoniae, K. 
oxytoca,  
E.coli, Str. hygroscopicus,  
S. enterica, P. 
aeruginosa, E. coli  
K. pneumoniae, 
Salmonella spp., E. coli,  
K. pneumoniae, 
Salmonella spp. 
E. coli, S. epidermidis, E. 
faecium, Str. suis, S. 
aureus  

Lincosamide (LincomicinŁ)  
AcἪioneazŁ asupra unitŁἪilor 
ribozomale 30s Ἠi 50s, rezult©nd o 
inhibiἪie reversibilŁ a sintezei 
proteice (în general bacteriostatice) 

-staticŁ Streptogramina A O-
acetiltransferazŁ 
Streptogramina B hidrolazŁ 

Staphylococcus aureus 

Macrolide 
AcἪioneazŁ asupra unitŁἪilor 
ribozomale 30s Ἠi 50s, rezult©nd o 
inhibiἪie reversibilŁ a sintezei 
proteice (în general bacteriostatice) 

 

-staticŁ Eritromicin esterazŁ tip I 
Eritromicin esterazŁ tip II 
Aminoglicozid N-
acetiltransferazŁ, care modificŁ 
aminoglicozidele prin acetilare   
ARN adenin N-6-
metilltransferazŁ - metileazŁ 
adenina la poziἪia 2058 din 
unitate 23S ARN, conferind 
rezistenἪŁ la eritromicinŁ 

E.coli 
 
 
 
 
 
 
S. aureus 

Cloramfenicol 
AcἪioneazŁ asupra unitŁἪilor 
ribozomale 30s Ἠi 50s, rezult©nd o 
inhibiἪie reversibilŁ a sintezei 
proteice (în general bacteriostatice) 

Principal 
bacteriostatic, 
devine ïcid 
împotriva 
unoragenἪi 
patogeni 

cloramfenicol acetiltransferazŁ 
(CATs) 
Grupul A cloramfenicol 
acetiltransferazŁ, pot inactiva 
cloramfenicolul 
Grupul B cloramfenicol 
acetiltransferazŁ, pot inactiva 
cloramfenicolul.  
Grupul A cloramfenicol 
acetiltransferazŁ 

Salmonella typhimurium  
P. aeruginosa 
E.coli 
 
E.coli 
 
S. aureus 
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ScŁderea permeabilitŁἪii 
 

Aminoglicozide (KanamicinŁ) 
Fenicoli (Florfenicol) 

 
 
cidŁ 

  

Cefalosporine 
(Prima generaἪie) 

   

Inhibitori ai acidului folic 
(Sulfamide) 

staticŁ   

Macrolide staticŁ   

Chinolone si Florochinolone cidŁ DHFR Staphylococcus aureus 

Pompe de eflux 
 

Aminoglicozide(StreptomicinŁ) 

 
 
CidŁ 

Sistem de transport al diviziunii 
celulelor de rezistenἪŁ.  
PompŁ de eflux cu rezistenἪŁ 
multidrog. 

 
E. coli 

CefalosporinŁ (prima generaἪie)    

Macrolide 
AltereazŁ subunitatea ARN 23s, 
modificarea structurii 
medicamentului sau ribozommilor, 
eflux 

StaticŁ Plasmide  
Transpozoni 
 
Sistem de transport al diviziunii 
celulelor de rezistenἪŁ.  
PompŁ de eflux cu rezistenἪŁ 
multidrog. 
Transportor principal pentru  
superfamilie 
PompŁ de eflux Macrolide-
Lincosamide-StreptograminŁ B. 

S. epidermdtis 
Enterococcus fecalis  
 
Str. pyogenes 
Staphylococcus aureus 
E. coli 
E. coli 
S. aureus 

Cloramfenicol Principal 
bacteriostatic 
devine ïcid 
împotriva 
unor agenἪi 
patogeni 

PompŁ de eflux cloramfenicol 
 

E. coli 

Chinolone -cidŁ PompŁ de eflux cu rezistenἪŁ 
multidrog. 

E. coli 

Tetracicline -staticŁ/cidŁ PompŁ de eflux tetracicline 
 

Proteus 
Enterobacter 
Pseudomonas 
Salmonella Escherichia 

Trimetroprim staticŁ singur 
-cidŁ asociat 
cu sulfamide 

 S. aureus 

Alterarea situsului de 
acἪiune 

 

Aminoglicozide 
Alterarea subunitŁἪi ARN 16s, 
modificarea structurii medicamentului 

 
 
 
-cidŁ 

  

CefalosporinŁ primŁ generaἪie 
AltereazŁ legŁturile penicilinŁ-proteinŁ 

   

Chinolone s Fluorochinolone 
MutaἪii ale situsului de acἪune (ADN 
girazŁ, topoizomerazŁ IV) 

-cidŁ   

Tetracicline  
MutaἪii ale situsului de acἪiune 
(ribozomi) 

-staticŁ / cidŁ  E. coli 

Protejarea situsului de 
acἪiune 
 

Glicopeptide (vancomicinŁ)  
Situs de acἪiune peretele celular 

 
 
-cidŁ 

  
 
S. aureus (vanA) 

Chinolone 
 

-cidŁ Pentapeptide care protejeazŁ 
ADN giraza de inhibarea 
chinolonelor 

E. coli 

SupraproducἪie 
 

Cloramfenicol 
Modificarea sau mutaἪii ale situsului 
de acἪiune (ribozomi) 

Principal 
bacteriostatic, 
devine ïcid 
împotriva 
unor patogeni 
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2. RezistenἪa la antifungice 
 

DeἨi prevalenἪa rezistenἪei antifungice 

nu este la nivelurile observate la unele 

bacterii împotriva diferitelor antibiotice, 

opἪiunile de tratament pentru infecἪiile 

fungice invazive sunt limitate. În mod clar, 

sunt necesare noi strategii de tratament 

pentru a rezolva aceastŁ problemŁ, pe l©ngŁ 

depŁἨirea efectelor toxice / efectelor adverse 

Ἠi a interacἪiunilor medicamentoase asociate 

cu antifungicele disponibile în prezent, care 

pot limita eficacitatea terapiei.  

CreἨterea incidenἪei infecἪiilor fungice 

(vezi fig.10) a condus la folosirea masivŁ a 

antifungicicelor, astfel s-au realizat cercetŁri 

masive asupra agenἪilor antifungici, Ἠi o 

creἨtere a rezistenἪei la antifungice dupŁ 

cum reiese din creἨterea numŁrului de 

publicaἪii ´ncep©nd cu anii 1960. 

 

 
 

Figura 10. CreἨterea incidenἪei infecἪiilor fungice 
 

RezistenἪa la medicamentele antifungice 

poate fi intrinsecŁ sau dob©nditŁ.  

RezistenἪa intrinsecŁ este o 

caracteristicŁ moἨtenitŁ a speciei sau 

tulpinei. Ċn schimb, rezistenἪa dob©nditŁ 

apare când un izolat sensibil anterior 

dezvoltŁ un fenotip rezistent, de obicei ca 

urmare a unui tratament prelungit cu 

antifungice. Mecanismul precis asociat cu 

rezistenἪa dob©nditŁ depinde de modul de 

acἪiune al clasei de medicamente antifungice 

Spre deosebire de celulele bacteriene, cele 

fungice intacte nu preiau cu uἨurinἪŁ ADN-ul 

exogen. Arsenalul nostru limitat de 

antifungice este ´n continuare ameninἪat de 

dezvoltarea tulpinilor de ciuperci rezistente 

la multe medicamente Ἠi apariἪia agenἪilor 

patogeni rezistenἪi intrinsec. 

Microorganismele dezvoltŁ mecanisme 

pentru a contracara efectele fungicide sau 

fungistatice ale tuturor claselor antifungice. 
 

Mecanisme de rezistenἪŁ 
 

Fungii se bazeazŁ pe urmŁtoarele 

mecanisme majore: 

¶ reducerea acumulŁrii 

medicamentului ´n celula fungicŁ 

¶ eliminarea antifungicelor prin pompe 

de eflux 

¶ scŁderea afinitŁἪii medicamentului 

pentru ἪintŁ  

¶ modificŁri ale metabolismului pentru 

a contrabalansa efectul 

medicamentului 

Mecanismele moleculare ale rezistenŞei 

primare (fig. 11) sunt extrem de diverse ĸi 

specifice fiecŁrui agent antifungic. 
 

 

 
 

Figura 11. Mecanismele de rezistenἪŁ la antifungice 
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În prezent sunt acumulate numeroase 

date despre rezistenŞa fungilor patogeni la 

acŞiunea diverselor preparate 

medicamentoase.  

Azolii se leagŁ cu fragmentele ferice ale 

zonelor de legare a hemului ĸi blocheazŁ 

substratul natural al enzimei - lanosterol, 

perturb©nd astfel procesul de biosintezŁ 

(vezi tabelul 2 Ἠi fig. 12).  

Tabel 2. 
Mecanismele rezistenἪei la azoli 

 

Agent  
antifungic 

Situs de 
acἪiune 

Mecanism de 
rezistenἪŁ 

Azoli 
Imidazoli: 

Clotrimazol, 
Enilconazol, 

Ketoconazol, 
Miconazol 

Triazoli: 

Fluconazol. 
Itraconazol, 

Posaconazol 

-inhibarea 
funcἪiei 
citocromului 
P450: 14Ŭ-
lanosterol 
demetilazŁ 
(ERG11) 
-interferarea 
sintezei 
ergosterolului 

-eflux mediat de 
transportori 
multidrog; 
-scŁderea afinitŁἪii 
asupra Erg11p  
prin mutaἪii; 
- creἨterea ERG11; 
- alterŁri ale 
biosintezei 
ergosterolului; 

 

Mecanismele de rezistenŞŁ la azoli care 

vizeazŁ membrana celularŁ pot apŁrea prin 

superexpresia sau modificarea Şintei, 

suprareglarea activitŁŞii transportatorilor, sau 

inducerea modificŁrilor celulare care reduc 

toxicitatea medicamentului sau induc 

toleranŞŁ faŞŁ de medicament. 
 

 
 

Figura 12. Inhibarea biosintezei de ergosterol de 

cŁtre azoli 
 

Unul dintre cele mai rŁsp©ndite 

mecanisme de rezistenŞŁ la acŞiunea 

preparatelor antifungice este supraexpresia 

enzimelor implicate în biosinteza 

ergosterolului: enzima lanosterol 14a-

demetilaza citocrom P450-dependentŁ 

(cunoscutŁ ca Erg11 la levuri, de ex. la 

Candida albicans ĸi Cryptococcus 

neoformans, ĸi ca Cyp51A la fungii miceliali, 

ca de ex. Aspergillus fumigatus). 

Levurile din genul Malassezia sunt 

foarte susceptibile la itraconazol Ἠi 

posaconazol Ἠi mai puἪin la fluconazol, 

indiferent de specie Ἠi de sursŁ. ToἪi derivaἪii 

azolici, cu excepἪia fluconazolului, prezintŁ o 

bunŁ activitate antifungicŁ in vitro împotriva 

M. furfur Ἠi M. pachydermatis.  

Posibilitatea ca M. pachydermatis sŁ 

dezvolte rezistenἪŁ la antifungicele din clasa 

azolilor a fost adesea indicatŁ ´n literatura de 

specialitate pe baza testelor in vitro, dar in 

vivo s-au raportat doar douŁ cazuri. 
 

Flucitozina dupŁ pŁtrundere în celula 

fungicŁ este convertitŁ ´n 5-fluorouracil 

(forma metabolic activŁ) care inhibŁ 

replicarea ADN-ului ĸi sinteza proteinelor 

(vezi fig. 13 Ἠi tabelul 3). 

 
 

Figura 13. Mecanism de acἪiune la flucitozinŁ 
 

Mecanismele moleculare de rezistenŞŁ 

la flucitozinŁ se datoreazŁ mutaŞiilor ´n 

enzima permeaza purin-citozinicŁ (codificatŁ 

de gena FCY2), care este responsabilŁ 

pentru gradul de utilizare a medicamentului 

´n celulŁ. 

Tabelul 3. 
Situsurile de acἪiune Ἠi mecanismul de 

rezistenἪŁ la flucitozinŁ 
 

Agent  
antifungic 

Situs 
acἪiune 

Mecanism de 
rezistenἪŁ 

5-
floropirimidine 
(Flucitozina) 

Sinteza 
de ADN 
Ἠi ARN 

Defect de permeabilitate 
a citozinei 
DeficienἪŁ sau lipsŁ de 
enzime implicate în 
metabolizarea flucitozinei 
Dereglarea cŁii 
biosintetice a pirimidinei 
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Polienele (Amfotericina B, Nistatinul) 

acἪioneazŁ la nivelul biosintezei de 

ergosterol, prin legarea ergosterolului din 

membrana celulelor fungice Ἠi formarea unui 

complex capabil sŁ modifice membrana 

celularŁ, cu formare de pori membranari 

care conduc la pierderi de ioni monovalenἪi 

Ἠi mai apoi la moartea celulelor. A fost 

descrisŁ rezistenἪŁ la izolatele de Candida 

spp., C. immitis ҍi Mucor spp.  
 

 
 

Figura 14. Mecanismul de rezistenἪŁ la poliene 
 

 

Echinocandinele (Caspofungina ï 

substanἪa cea mai importantŁ) inhibŁ ɓ-1,3 

glucan sintetazŁ prin modificarea afinitŁἪii 

echinocandinelor pentru sintetaza ɓ (1,3) ï 

glucanului (vezi fig. 15). 

 
 

Figura 15. Mecanism de rezistenἪŁ la 

echinocandine 
 

3. SulfamidorezistenŞa 
 

Poate fi naturalŁ Ἠi c©ĸtigatŁ. 

RezistenŞa naturalŁ (fig. 16) apare la 

bacteriile ĸi microorganismele care pot lua 

acidul folic preformat din mediu, deoarece 

nu pot sŁ-l sintetizeze singure.  
 

RezistenŞa c©ĸtigatŁ apare mai rapid ĸi 

are duratŁ mai lungŁ.  

Are la bazŁ adaptarea enzimaticŁ a 

metabolismului bacterian sau a unei specii a 

bacteriilor sau medieri ale factorului R. 

Mecanismul de apariἪie a rezistenἪei este 

prezentat ´n fig. 16 Ἠi tabelul 4. 
 

 
 

Figura 16. RezistenἪŁ naturalŁ determinatŁ de 

plasmide la sulfamide (sus) Ἠi trimetoprim (jos) 
 

Tabel 4. 
Mecanism de acἪiune la sulfamide Ἠi  

Trimetoprim 
 

SubstanἪe Activitate 
Factorul 

determinant 
Specii 

bacteriene 

Sulfamide 

 
(AgenἪi care 
acἪioneazŁ ca 
antimetaboliἪi) 
(BlocheazŁ 

metabolismul 
acidului folic 

prin inhibarea 
dihidrofolat 
reductazŁ) 

StaticŁ dihidropteroat 
sintetazŁ, 

care nu poate 
fi inhibatŁ de 

sulfamide 

E. coli 

Trimetoprim 

 
(AgenἪi care 
acἪioneazŁ ca 
antimetaboliἪi) 
(BlocheazŁ 

metabolismul 
acidului folic 

prin inhibarea 
dihidrofolat 
reductazŁ) 

StaticŁ 
singur 
CidŁ cu 

sulfamide 

Grupul B R67 
dihidrofolat 
reductazŁ 

care nu poate 
fi inhibatŁ de 
trimetoprim 

E. coli 
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Rezumat 
 

Utilizarea pe scarŁ largŁ a substanŞelor antimicrobiene at©t ´n medicina umanŁ, c©t ĸi ´n medicina 
veterinarŁ s-a accentuat, ceea ce a condus la o accelerare ´n apariŞia ĸi rŁsp©ndirea RAM. Ċn medie, 
animalele din crescŁtoriile Europei consumŁ mai multe antibiotice dec©t oamenii. Conform studiilor, 
carnea de porc are cea mai mare concentraἪie de antibiotice. Potrivit unor estimŁri din literaturŁ, 
cantitatea de antibiotic de uz veterinar consumat la nivel mondial de efectivele de animalele de fermŁ este 
aproape dublŁ faἪŁ de cel de uz uman. În prezentul articol sunt prezentate cu date recente efectele 
consumului de antimicrobiene, impactul economic precum Ἠi cel social al rezistenἪei. 

 

Abstract 
 

The widespread use of antimicrobials in both human and veterinary medicine has intensified, leading to 
an acceleration in the emergence and spread of AMR. On average, animals in European farms consume 
more antibiotics than humans. According to studies, pork has the highest concentration of antibiotics. 
According to estimates in the literature, the amount of antibiotic for veterinary use consumed worldwide 
by livestock is almost double that for human use. This article presents with recent data the effects of 
antimicrobial use, the economic as well as the social impact of resistance. 

 
1. Consumul de antimicrobiene  
 

Utilizarea pe scarŁ largŁ a substanŞelor 

antimicrobiene at©t ´n medicina umanŁ, c©t ĸi 

´n medicina veterinarŁ s-a accentuat, ceea ce 

a condus la o accelerare ´n apariŞia ĸi 

rŁsp©ndirea RAM. Potrivit unor estimŁri din 

literaturŁ, cantitatea de antibiotic de uz 

veterinar consumat la nivel mondial (vezi fig. 1) 

de efectivele de animalele de fermŁ este 

aproape dublŁ faἪŁ de cel de uz uman. 
 

 
 

Figura 1. Comparativ medicinŁ veterinarŁ Ἠi umanŁ ï 

cantitatea de antibiotic consumatŁ la nivel mondial 

În anul 2006 utilizarea antibioticelor ca 

promotor creἨtere era ceva uzual. 

De exemplu, în Statele Unite pentru 

obἪinerea unui kilogram de carne Ἠi ouŁ, se 

folosesc aproximativ 300 mg de antibiotic.  

Pe l©ngŁ utilizarea ´n scop terapeutic sau 

preventiv a substanἪelor antimicrobiene, ´n 

multe ἪŁri acestea sunt folosite ca promotori de 

creἨtere.  

La sf©rἨitul anilor 1940, fermierii au 

administrat antibiotice efectivelor de animale, 

de unde Ἠi apariἪia tulpinilor bacteriene 

rezistente, astfel Uniunea EuropeanŁ a interzis 

Sunt convingeri cŁ fŁrŁ antibiotice industria 

zootehnicŁ se va prŁbuἨi.  

Sunt autori Ἠi ἪŁri care susἪin Ἠi 

demonstreazŁ contrariul, de exemplu în 

Danemarca, cea mai mare ἪarŁ europeanŁ 

exportatoare de carne de porc din lume, 

exportând aproximativ 90% din ceea ce 

produc, s-a constatat o creἨtere dupŁ 

interzicerea utilizŁrii antibioticelor pentru 

creἨterea suinelor.  
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În anul 2008, ca urmare a unei dezbateri a 

Consiliului European cu privire la rezistenἪa la 

antimicrobiene, statele membre UE au decis: 
 

¶ -consolidarea sistemelor de 

supraveghere  

¶ -´mbunŁtŁἪirea calitŁἪii datelor privind 

consumul Ἠi rezistenἪa la 

antimicrobiene, atât în sectorul uman 

c©t Ἠi veterinar.  
 

Comisia EuropeanŁ a solicitat AgenἪiei 

Europene pentru Medicamente (EMA) sŁ preia 

conducerea în colectarea datelor privind 

utilizarea de agenἪi antimicrobieni de uz 

veterinar ´n statele membre. EMA a solicitat sŁ 

consulte Centrul European de Prevenire Ἠi 

Control al Bolilor (ECDC), Autoritatea 

EuropeanŁ pentru SiguranἪa AlimentarŁ 

(EFSA) Ἠi Laboratorul de referinἪŁ al UE pentru 

rezistenἪa antimicrobianŁ (EURL-AMR). 

Ċn medie, animalele din crescŁtoriile 

Europei consumŁ mai multe antibiotice decât 

oamenii.  

Conform studiilor, carnea de porc are cea 

mai mare concentraἪie de antibiotice. De 

asemenea, ele sunt prezente ´n concentraἪii 

mari ´n creveἪii Ἠi peἨtii de crescŁtorie.  

Chiar Ἠi unele legume organice sunt 

contaminate pentru cŁ ´n jur de 75% dintre 

antibioticele utilizate pentru animale ajung în 

bŁlegarul folosit apoi ca ´ngrŁἨŁm©nt ´n 

agriculturŁ. Astfel, bacteriile sunt expuse la 

antibiotic ´n mod constant Ἠi devin rezistente la 

acestea (3). 

Conform unui raport ONU publicat anul 

trecut, Ămediul natural devine un rezervor al 

reziduurilor de antibiotice, agenἪi patogeni 

rezistenἪi Ἠi alte molecule cu proprietŁἪi 

antimicrobiene care sporesc rŁsp©ndirea 

genelor rezistente ´n mediul microbianò (3). 

Consumul de antimicrobiene de uz 

veterinar a fost de 259,6 tone substanἪŁ activŁ, 

din care 257,2 tone substanἪŁ activŁ au fost 

forme medicamentoase administrate în 

principal la animalele de rentŁ (99.1% din 

total), Ἠi doar 2,4 tone substanἪŁ activŁ sub 

formŁ de tablete administrate ´n principal la 

animalele de companie.  

Conform Trends from 2010 to 2015 

Seventh ESVAC report ´n cele 30 de ἪŁri UE 

participante consumul preparatelor 

antimicrobiene veterinare, exprimate în mg per 

unitate de corecἪie a populaἪiei (PCU), a variat 

de la 2,9 mg / PCU p©nŁ la 434,2 mg / PCU.  

De asemenea utilizarea claselor de 

antimicrobiene a variat substanἪial ´n funcἪie de 

ἪarŁ. 
 

Tabel 1. 
Consumul de antimicrobiene la nivelul UE 

 

 
Tablete 

Alte forme 
farmaceutice  

ἩarŁ Tone Procente 
din 

consum 
total 

Tone Procente  
din consum 

total 

Total  
tone 

România 2.4 0,9% 257.2 99,1% 259.6 

UE 
medie/ 
30 ἪŁri 

2.08 0.7% 276.63 99,3% 278.71 

 

Conform datelor, în Europa, pe parcursul 

scurtei existenŞe un pui este tratat cu 

antibiotice de 2,3 ori, iar un porc de 5,3 ori. 

 
Tabel 2. 

Consumul de antimicrobiene ´n Rom©nia Ἠi UE 
exprimat în mg/PCU 

 

Consum (tone) pentru 
animalele de rentŁ 

PCU 

1.000 tone 
mg/PCU 

România 257.2 2.559 100.5 

UE 276.63 312.9 100.6 

 

În România, principalul indicator pentru 

consumul de antimicrobiene, Ἠi anume mg / 

PCU, care ne indicŁ cantitatea de substanἪŁ 

activŁ consumatŁ echivalatŁ prin unitatea de 

corecἪie a populaἪiei, a avut o valoare de 100.5 

mg / PCU, fiind aproape identicŁ cu media 

(100.6 mg / PCU) din UE.  

Valorile cele mai mari pentru acest 

indicator s-au ´nregistrat ´n Cipru Ἠi Spania cu 

valori de 434.2, respectiv 402.0 mg / PCU. 

În România consumul de tetracicline a 

reprezintat cea mai ridicatŁ valoare 27% (vezi 

fig. 4), iar alŁturi de peniciline Ἠi sulfamide au 

reprezentat 50% din cantitatea totalŁ de 

antimicrobiene utilizatŁ (100.5 mg/UPC) (vezi 

fig 2. 

În România, cele mai utilizate forme 
medicamentoase pentru administrarea 
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antibioticelor la animalele de rentŁ au fost: 
pulberile orale, soluἪiile orale Ἠi premixurile. 

 

 
 

Figura 2. ProporἪia v©nzŁrilor totale de antimicrobiene 

veterinare (%) 
 

Aceste trei categorii reprezintŁ aproximativ 

87% din totalul formelor (vezi fig 3). 
 

 
 

Figura 3. Procentajul consumului de soluἪii orale, 

pulberi Ἠi premixuri ´n UE 
 

În studiul: Joint Interagency Antimicrobial 

Consumption and Resistance Analysis 

(JIACRA) Report. Publicat: EFSA Journal 

2017; 15(7): 4872, 135 pp. doi: 

10.2903/j.efsa.2017.4872.  

Pe o perioadŁ de trei ani, 2013-2015, 

consumul mediu total estimat de 

antimicrobiene exprimate în mg s.a/kgc animal 

viu a fost de:  

¶ 124 mg/kgc la om-media 118 mg/kgc 

(50-182 mg/kgc)  

¶ 152 mg/kgc la animalele de rentŁ-

media 67 mg/kg; (3-419 mg/kgc). 

Valorile consumului de antibiotice au fost 

mai mici sau mult mai mici la animalele de 

rentŁ faἪŁ de om, ´n 18 din 28 de ἪŁri, ´n 2 ἪŁri a 

fost similar, iar în 8 consumul a fost mult mai 

mare pentru animalele de rentŁ faἪŁ de om. 

 

 
 

Figura 4. ProporἪia antibioticelor folosite ´n Rom©nia la 

animale 
 

Conform ECDC Ἠi EFSA, în România 

consumul ridicat de antimicrobiene atât în 

medicina umanŁ, care a fost de 29.1 DDD / 

1.000 de locuitori, c©t Ἠi ´n medicina veterinarŁ, 

de 257,2 tone sau 100.5 mg / PCU, ne 

situeazŁ ´ntre primele locuri la nivel european. 

Suedia are cea mai scŁzutŁ ratŁ de 

consum de antimicrobiene de uz veterinar din 

UE. La acest lucru a contribuit atenἪia acordatŁ 

sŁnŁtŁἪii Ἠi bunŁstŁrii animalelor, precum Ἠi 

biosecuritŁἪii ´n exploataἪiile agricole.  

Planurile de prevenire Ἠi de control al 

infecἪiilor sunt obligatorii pentru toate 

exploataἪiile agricole, antimicrobienele sunt 

utilizate numai pe bazŁ de reἪetŁ Ἠi se 

colecteazŁ de mulἪi ani date privind utilizarea 

antimicrobienelor de uz veterinar la nivel 

naἪional (3). 

Ċn ἩŁrile de Jos, ´n FranἪa Ἠi ´n special ´n 

Spania, utilizarea antimicrobienelor de uz 

veterinar a fost mult timp ridicatŁ.  

At©t ´n FranἪa, c©t Ἠi ´n ἩŁrile de Jos, 

utilizarea de antimicrobiene de uz veterinar s-a 

redus la aproximativ jumŁtate ´ntre 2011 Ἠi 

2016.  

DeἨi Spania a înregistrat o reducere de 

13% ´ntre 2014 Ἠi 2016, aceasta a rŁmas unul 

dintre statele membre cu un nivel foarte ridicat 

de utilizare a antimicrobienelor de uz veterinar.  

DeἨi situaἪia este diferitŁ ´n fiecare dintre 

aceste ἪŁri, acἪiunile ´ntreprinse au inclus 

stabilirea unor obiective Ἠi a unor planuri 

naἪionale de reducere specifice, organizarea 

unei cooperŁri str©nse ´ntre agricultori, 
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veterinari Ἠi producŁtorii de alimente, precum 

Ἠi restricἪionarea utilizŁrii antibioticelor de 

ultimŁ instanἪŁ ´n sectorul veterinar (3).  

Un caz specific: reducerea semnificativŁ a 

utilizŁrii colistinei ´n Spania. Colistina este un 

antibiotic de ultimŁ instanἪŁ, care ar trebui sŁ 

fie utilizat numai ´n situaἪii speciale.  

În 2014, Spania a înregistrat cel mai ridicat 

nivel de utilizare veterinarŁ a colistinei din UE 

(folosind 37 mg/PCU). A fost lansat un plan de 

acἪiune Ἠi autoritŁἪile competente au colaborat 

cu medicii veterinari Ἠi cu profesioniἨtii 

reprezent©nd sectorul creἨterii porcinelor 

pentru a conveni asupra reducerii utilizŁrii 

colistinei. 

S-a stabilit un obiectiv cantitativ de 5 

mg/PCU pentru o perioadŁ de trei ani, 

instituindu-se totodatŁ controale pentru a se 

evita utilizarea sporitŁ a antibioticelor 

alternative. Utilizarea colistinei a scŁzut la 7 

mg/PCU p©nŁ la ´nceputul anului 2018 

(aproape de media UE) (3). 

 

2. Impactul economic Ἠi social al 
rezistenἪei 

 
Impactul utilizŁrii imprudente a 

antiinfecἪioaselor este considerabil Ἠi greu de 

calculat.  

Consumul de medicamente în medicina 

veterinarŁ ´l depŁἨeἨte pe cel din medicina 

umanŁ Ἠi este recunoscut faptul cŁ medicina 

veterinarŁ contribuie major la apariἪia Ἠi 

rŁsp©ndirea rezistenἪelor la oameni (OMS, 

2012). Unul dintre primele avertismente cu 

privire la impactul clinic Ἠi societal al rezistenἪei 

la antibiotice a fost sunat de Alexander 

Fleming în cadrul prelegerii sale Nobel 

ĂPenicilinaò din 1945, dupŁ cum urmeazŁ: 

Poate sŁ vinŁ momentul ´n care penicilina 

poate fi cumpŁratŁ de oricine din magazine. 

Apoi, existŁ pericolul ca omul ignorant sŁ se 

supunŁ uҍor ´n dozŁ ҍi expun©ndu-ҍi microbii 

la cantitŁҏi neletale de droguri sŁ le facŁ 

rezistente. IatŁ o ilustrare ipoteticŁ. Domnul X. 

are dureri ´n g©t. CumpŁrŁ niҍte penicilinŁ ҍi o 

administreazŁ, nu suficient pentru a ucide 

streptococii, ci suficient pentru a-i educa pentru 

a rezista penicilinei. Apoi ´ҍi infecteazŁ soҏia. 

Doamna X primeҍte pneumonie ҍi este tratatŁ 

cu penicilinŁ. Deoarece streptococii sunt acum 

rezistenҏi la penicilinŁ, tratamentul nu reuҍeҍte. 

Doamna X moare. Cine este principalul 

responsabil pentru moartea doamnei X? (4). 

DupŁ OôNeill ´n: The review on 

antimicrobial resistance 2016 / Tackling Drug-

resistant Infections Globally: Final Report and 

Recommendations 

https://amrreview.org/sites/default/files/160518

_Final%20paper_with%20cover.pdf mai mult 

de 70% din bacteriile care determinŁ infecἪii 

intra-spitaliceἨti sunt rezistente la cel puἪin un 

antibiotic. 

Ċn lume se estimeazŁ cŁ, ´n fiecare an, 

infecἪiile rezistente la medicamente conduc la 

decesul a cel putin 700.000 de pacienti (vezi 

fig. 5) Ἠi genereazŁ costuri de 1,5 miliarde 

Euro / an numai în UE, prin urmare, fenomenul 

rezistenἪei (mai ales la antimicrobiene) a 

devenit una din prioritŁἪile C.E. 

Aproximativ 200.000 de oameni/an mor 

datoritŁ tulpinilor de antibiotice multi-rezistente. 

In India, infecἪiile neonatale antibiotic-

resistente este cauza decesului a aprox. 

60.000 de nou-nŁscuἪi/an. 

Din 40.000.000 oameni/an care se 

trateazŁ cu antibiotice pentru boli respiratorii 

doar 13.000.000 au confirmatŁ necesitatea 

prin examene de laborator. Doar în SUA, mai 

mult de 2 milioane de infecἪii/an sunt urmarea 

rezistenἪei bacteriene la antibioticele de primŁ 

linie, tratamentele, costând sistemul de 

sŁnŁtate american 20 de miliarde de USD în 

plus în fiecare an. 

Cit©nd surse ECDC Ἠi EMA ´n EU, 

consecinἪele fenomenului de rezistenἪŁ sunt 

dramatice: 

¶ -tulpini multirezistente: aprox. 400.000 

tulpini / an;  

¶ -zile de spitalizare în plus: 2.500.000 

zile spitalizare/an;  

¶ -costuri de extra-spitalizare: 900 

milioane euro/an;  

¶ -pierderi de productivitate: 600 milioane 

euro/an. 

¶ anual, aproximativ 4 milioane pacienἪi 

dob©ndesc o infecἪie asociatŁ 

asistenἪei medicale. 

https://amrreview.org/sites/default/files/160518_Final%20paper_with%20cover.pdf
https://amrreview.org/sites/default/files/160518_Final%20paper_with%20cover.pdf
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Figura 5. Impactul RAM acum Ἠi ´n anul 2050 

 

RAM este o problemŁ care nu poate fi 

rezolvatŁ de o singurŁ ἪarŁ sau regiune. 

EstimŁrile privind costul acἪiunilor globale 

privind RAM ajung la 40 de miliarde USD pe o 

perioadŁ de 10 ani (OôNeil, 2016). 

Din 40.000.000 de americani care iau 

antibiotice pentru probleme respiratorii / an, 

27.000.000 le iau degeaba. 

AstŁzi, antibioticele sunt rar prescrise pe 

baza unui diagnostic cert.  

Diagnosticul poate indica dacŁ este sau nu 

este necesarŁ terapia cu antimicrobiene, Ἠi 

care antimicrobian (pe baza testelor de 

sensibilitate). 

RezistenἪa la antibiotice poate avea Ἠi un 

impact economic asupra proprietarilor de 

animale. DacŁ este ales tratamentul ñsub orice 

formŁ, cu orice preἪ, efectele pot fi 

considerabile.  

De exemplu, Foster Ἠi col. descrie 

tratamentul cu linezolid al unui câine cu 

bacteriemie MRSP Ἠi discospondilitŁ. Pacientul 

a fost sub tratament pentru o perioadŁ de 23 

de sŁptŁm©ni, iar judec©nd dupŁ dozele 

utilizate ´n raportarea de caz Ἠi dupŁ preἪurile 

din farmaciile suedeze, costurile pentru 

antibioticele utilizate au ajuns la 176 000 

coroane suedeze, adicŁ 25 600 dolari.  

De cele mai multe ori, un asemenea cost 

ar fi imposibil de acoperit de un numŁr foarte 

mare de proprietari (1).  

De asemenea, Ἠi spitalele Ἠi clinicile 

veterinare pot fi afectate sub aspectul 

economic atunci c©nd se declanἨeazŁ un focar 

de infecἪii cu bacterii multirezistente.  

Costurile care au urmat un focar de MRSA 

într-un spital de ecvine din Suedia Ἠi care a 

afectat 8 cai s-au estimat în jurul sumei de 1.2 

milioane de coroane suedeze, aproximativ 170 

000 de dolari (1).  

Astfel de probleme economice sunt 

prezente Ἠi ´n fermele de reproducere sau în 

grajdurile pentru cursele de cai atunci când 

sunt prezente infecἪii cu agenἪi patogeni foarte 

rezistenἪi la antibiotice Ἠi care se rasp©ndesc 

cu uἨurinἪŁ. Ċn plus, costurile deja existente 

mai sunt completate de pierderea unor animale 

tinere, ale nou-nŁscuἪilor sau de imposibilitatea 

participŁrii la diferite competiἪii, de exemplu.  

Mai mult, bacteriile precum MRSA se 

rŁsp©ndesc at©t la animale, c©t Ἠi la oameni, 

iar persoanele care lucreazŁ ´n domeniul 

medical veterinar sau în alte domenii care 

implicŁ animalele sunt mult mai expuἨi la 

infecἪiile MRSA (1). 

DatoritŁ fenomenului rezistenἪei se va 

pierde imensul avantaj c©Ἠtigat ´n ultimul secol 

asupra: 
 

¶ Bolilor infecἪioase: pneumonia, 

tuberculoza, HIV, malarie etc. 

¶ Cancerului:  Antibioticele sunt 

cruciale pentru a ajuta chimioterapia Ἠi 

implicit pentru lupta ´mpotriva infecἪiilor 

asociate. 

¶ Procedurilor chirurgicale: Transplantul 

de organe, operaἪia de cezariana, 

protezŁrile, abdomenul acut, operaἪiile 

pe tendoane etc. 

RezistenἪa la antibiotice este o problemŁ 

majorŁ care cuprinde interacἪiunile dintre 

oameni, animale Ἠi mediu (vezi fig. 6). 
 

 
 

Figura 6. InteracἪiunile dintre antibiotice-animale-
mediu-oameni 
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Bacteriile rezistente la antibiotice pot fi 

contactate de cŁtre oameni: 

(i) în mod indirect de-a lungul lanἪului trofic 

prin consumul de alimente contaminate sau 

produse alimentare derivate 

(ii) în urma contactului direct cu animalele 

colonizate/infectate sau prin intermediul 

substanἪelor biologice cum ar fi s©ngele, urina, 

fecalele, saliva.  

Acest fenomen este considerat o problemŁ 

trans-sectorialŁ, deoarece antibioticele sunt 

frecvent utilizate ´n acvaculturŁ, ´n fermele de 

animale Ἠi ´n culturile agricole, iar bacteriile 

rezistente la antibiotice Ἠi genele de rezistenἪŁ 

se pot rŁsp©ndi la orice nivel al lanἪului trofic 

(vezi fig. 7).  

 

 

 
 

Figura 7. Modul de rŁsp©ndire a RAM 
 

Reziduurile de antibiotice, bacteriile 

rezistente la antibiotice Ἠi genele de rezistenἪŁ 

sunt considerate ca fiind poluanἪi de mediu Ἠi 

responsabili pentru accelerarea antibio-

rezistenἪei.  

Solul Ἠi apa sunt considerate rezervoare 

vitale Ἠi surse de rezistenἪŁ la antibiotice, cu 

atât mai mult cu cât acestea sunt afectate de 

practicile din agriculturŁ.  

Antibioticele care au fost identificate în 

apele de suprafaἪŁ au inclus adesea: 

macrolide, sulfamide, tetracicline, 

cloramfenicoli, clortetraciclina, sulfametazina, 

lincomicina, trimetoprimul, sulfadimetoxinul, 

sulfametazina. 

În acest sens s-au efectuat o serie de 

studii Ἠi rapoarte care demonstreazŁ o 

rezistenἪŁ ridicatŁ la ampicilinŁ, sulfamide Ἠi 

tetracicline pentru Salmonella spp. izolatŁ de la 

om, Salmonella Ἠi Escherichia coli izolate de la 

purceii pentru ´ngrŁἨare Ἠi de la viἪei. 

S-au identificat proporἪii ridicate de tulpini 

rezistente la ampicilinŁ, sulfamide Ἠi 

tetracicline, ´n timp ce rezistenἪa la 

cefalosporine de generaἪia a treia a fost mai 

puἪin frecventŁ.  

Astfel, într-un raport de la nivelul UE, 

nivelul de rezistenἪŁ pentru E. coli izolat de la 

viἪei cu v©rstŁ sub un an au fost ´n general mai 

mici dec©t cele de la porcii pentru ´ngrŁἨat, cu 

o proporἪie de 43,8% la tetracicline, 34,4% la 

sulfametoxazol, 29% la ampiclinŁ Ἠi 24,7% 

pentru trimetroprim.  

Referitor la purceii la ´ngrŁἨat nivelul de 

rezistenἪŁ pentru E. coli, a fost de 52,1% la 

tetraciclinŁ, 42,4 % la sulfametoxazol, 38,5% la 

ampiclinŁ Ἠi 32,2% pentru trimetoprim. 

LegŁtura AC/AR demonstratŁ statistic (p 

<0,05) pentru: 

¶ fluorochinolone/ E.coli în ambele 

sectoare 

¶ cefalosporinele din generaἪia 3 & 4 la 

E.coli la oameni 

¶ tetracicline la E. coli la animale  

¶ carbapeneme Ἠi polimixine / K. 

pneumoniae la om 

¶ macrolidele la animale au fost asociate 

cu rezistenἪa la Campylobacter spp. la 

animale Ἠi oameni. 
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¶ cefalosporinele generaἪia 3 Ἠi 4 = 

rezistenἪŁ la  fluorochinolone / E.coli la 

om  

¶ fluorochinolonele/ Salmonella spp. Ἠi 

Campylobacter spp. La om a fost legat 

de consumul de fluorochinolone la 

animale 

Bazele sŁnŁtŁἪii publice - apŁ curatŁ, 

condiἪii de igienŁ, prevenirea, controlul Ἠi 

supravegherea infecἪiilor sunt la fel de critice 

pentru reducerea impactului rezistenἪei 

antimicrobiene, precum Ἠi pentru controlul 

bolilor infecἪioase.  

Dr. Keiji Fukuda, reprezentantul special al 

directorului general pentru rezistenἪa la 

antimicrobiene la OrganizaἪia MondialŁ a 

SŁnŁtŁἪii (OMS) 

Av©nd ´n vedere cŁ ἪŁrile din G20 

reprezintŁ 80% din producἪia mondialŁ totalŁ  a 

consumului de carne, o mare parte din 

consumul de antibiotice la animale Ἠi 

probabilitatea de a genera rezistenἪŁ la 

medicamente, le revine acestora în prezent. 

(OôNeil, 2016) 

În ultimul deceniu s-a ´nregistrat un numŁr 

crescut de infecἪii cu MRSA Ἠi cu bacterii Gram 

negative rezistente la cefalosporinele de 

generaἪie a treia sau chiar la carbapeneme la 

c©ini Ἠi cai.  

De asemenea, la c©ini a crescut incidenἪa 

infecἪiilor cu Staphylococcus pseudintermedius 

methicilin-rezistent (MRSP) (1).  

Staphylococcus pseudintermedius este un 

patogen oportunist foarte frecvent izolat de la 

c©ini Ἠi reprezintŁ principala cauzŁ a infecἪiilor 

cutanate, ale urechilor Ἠi ale rŁnilor 

preexistente.  

Din cazua faptului cŁ S. pseudintermedius 

este rezistent la majoritatea antimicrobienelor 

folosite ´n medicina veterinarŁ Ἠi pentru a nu 

mai contribui la dezvoltarea rezistentei, în 

ultima perioadŁ s-a preferat evitarea 

antibioticelor sistemice ´n afecἪiunile pielii, 

preferându-se medicaἪie topicŁ de genul 

sampoanelor cu diverse antibiotice.  

DeἨi ´mbŁierile Ἠi ἨamponŁrile sunt mai 

laborioase Ἠi de termen lung, aceastŁ metodŁ 

de tratament a dat de foarte multe ori rezultate 

(1). În timp ce piodermitele asociate cu MRSP 

la c©ini pot fi tratate fŁrŁ medicaἪie 

antimicrobianŁ sistemicŁ, infecἪiile mai 

profunde Ἠi mai puternice Ἠi unele infecἪii 

asociate cu intervenἪiile chirurgicale pot fi 

fatale ´n urma netratŁrii corespunzŁtoare, de 

multe ori afect©nd bunŁstarea animalelor, 

ajungându-se la eutanasie.  

AceastŁ situaἪie este valabilŁ Ἠi in cazul 

infecἪiilor cu MRSA Ἠi bacterii Gram-negative 

multirezistente la c©ini, pisici Ἠi cai (1). 

Antibioticele alternative precum 

glicopeptidele, oxazolidinonele Ἠi 

carbapenemele sunt la ora actualŁ menἪionate 

´n cadrul unor studii Ἠi cazuri clinice, ´nsŁ 

aceste substanἪe nu sunt autorizate pentru 

uzul veterinar, iar informaἪiile legate de 

farmacocineticŁ, eficacitate Ἠi siguranἪŁ la 

diferite specii sunt limitate (1).  

ἧi mai important este faptul cŁ medicul 

veterinar este pus ´n faἪa unei mari dileme 

etice: substanҏele care sunt critice pentru 

tratarea infecҏiilor cu bacterii multirezistente la 

om ar trebui folosite ҍi la animale, lu©nd ´n 

calcul riscul dezvoltŁrii rezistenҏei la bacteriile 

patogene ҍi cele comensale, rezistenҏŁ ce s-ar 

putea transmite ҍi la oameni?  

Majoritatea oamenilor care studiazŁ acest 

aspect evidenἪiazŁ faptul cŁ aceste substanἪte 

ar trebui limitate Ἠi le recomandŁ a fi folosite ´n 

medicina veterinarŁ numai în cazurile în care 

nu existŁ o altŁ variantŁ de tratament.  

Ċn unele ἪŁri precum Finlanda Ἠi Suedia, 

medicii veterinari nu au voie sŁ prescrie aceste 

substanἪe medicamentoase, ceea ce 

´nseamnŁ cŁ existŁ situaἪii ´n care eutanasia 

este singura opἪiune, acesta fiind un exemplu 

cum afecteazŁ pe plan social rezistenἪa la 

antimicrobiene (1). 

PuἪine studii au ´ncercat sŁ coreleze direct 

factorii socioeconomici cu ratele de rezistenἪŁ 

naἪionale. Un astfel de studiu a constatat cŁ 

ratele de rezistenἪŁ pentru trei bacterii 

importante: Escherichia coli, Klebsiella 

rezistentŁ la 3GC ҍi Staphylococcus aureus 

rezistent la meticilinŁ (MRSA), au scŁzut pe 

mŁsurŁ ce venitul naἪional brut (VNB) pe cap 

de locuitor a crescut.  

Cu toate acestea, VNB nu a contabilizat 

toatŁ variaἪia ratelor detectate ´ntre grupurile 

de venituri, iar pentru S. aureus a reprezentat 

mai puἪin de jumŁtate (2). 
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ἩŁrile din acelaἨi grup de venit au rate de 

rezistenἪŁ extrem de variabile.  

De exemplu, conform celor mai recente 

date disponibile, ratele de MRSA au fost mai 

mari în Statele Unite (44%) decât în Australia 

(18%), Canada (16%) Ἠi UE (17%).  

Ratele de rezistenἪŁ din UE au variat de la 

un nivel scŁzut de 0% ´n Islanda la un maxim 

de 57% în România (2). 

Ratele raportate de MRSA de la ἪŁrile cu 

venituri mici Ἠi mijlocii sunt adesea derivate din 

mai puἪine izolate Ἠi s-ar putea sŁ nu fie la fel 

de fiabile ca cele din ἪŁrile cu venituri mari.  

Ratele MRSA raportate au fost de peste 

80% ´n unele pŁrἪi din Africa de Vest Ἠi ´n mare 

parte din America LatinŁ Ἠi peste 40% ´n mare 

parte din Asia de Sud Ἠi de Sud-Est, dar rŁm©n 

´ntrebŁri despre fiabilitatea Ἠi comparabilitatea 

acestora.  

Ratele de rezistenἪŁ pentru mai multe 

combinaἪii antimicrobiene-patogene sunt mai 

mari Ἠi cresc mai repede ´n ἪŁrile cu venituri 

mici Ἠi mijlocii dec©t ´n ἪŁrile cu venituri mari 

(2).  

Ċn general, ἪŁrile cu venituri mari folosesc 

mai multe antimicrobiene pe cap de locuiror 

dec©t ´n cele cu venituri mici Ἠi mijlocii, dar 

ratele de consum de antimicrobiene cresc cel 

mai rapid ´n ἪŁrile cu venituri mici Ἠi mijlocii.  

Utilizarea antimicrobienelor la animale 

creἨte, de asemenea, ´n multe ἪŁrile cu venituri 

mici Ἠi mijlocii, ca rŁspuns la creἨterea 

veniturilor Ἠi a cererii consumatorilor de 

proteine animale.  

Unele ἪŁri cu venituri mari, ´n special ´n 

Europa, Ἠi-au redus consumul de 

antimicrobiene dupŁ ce au introdus limite 

privind utilizarea antimicrobianelor ca  

promoteri de creἨterea la animale, ´n timp ce 

altele, precum Germania Ἠi Statele Unite, au 

fost printre cei mai mari consumatori de 

antimicrobiene ´n agriculturŁ ´n 2010 (2). 

SituaἪia din Rom©nia este din pŁcate una 

severŁ; avem o cunoaἨtere limitatŁ a 

dimensiunilor  sale ´n Ἢara noastrŁ, ceea ce 

Ἠtim este extrem de ´ngrijorŁtor Ἠi au fost 

parcurἨi prea puἪini paἨi  (´n comparaἪie cu 

celelalte state europene) cŁtre controlul 

rezistenἪei microbiene.  

ExplicaἪiile  acestei neglijŁri prelungite a 

rezistenἪei microbiene sunt multiple; este utilŁ 

identificarea lor  pentru a defini obstacolele ce 

trebuie depŁἨite ´n cadrul unui program de 

acἪiune naἪional  destinat combaterii 

fenomenului (5).  

PreocupŁrile faἪŁ de riscul reprezentat de 

utilizarea nejustificatŁ a antibioticelor Ἠi 

consecinἪele acesteia existŁ ´n cadrul Uniunii 

Europene de aproape douŁ decenii; principalul 

document aflat în vigoare este Recomandarea 

Consiliului European 77/2002 (15.11.2001) 

privind utilizarea prudentŁ a antibioticelor.  

Una dintre modalitŁἪile de acἪiune indicate 

în acest document este coordonarea între 

domeniile sŁnŁtŁἪii umane, veterinare Ἠi 

creἨterea animalelor, inclusiv ´nfiinἪarea unui 

comitet interministerial care sŁ aibŁ 

responsabilitatea elaborŁrii / actualizŁrii 

strategiei naἪionale Ἠi a planului naἪional de 

acἪiune pentru combaterea rezistenἪei la 

antibiotice (5). 
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Rezumat 
 

Administrarea antibioticelor trebuie sŁ fie complementarŁ cu bunele practici de management, multe stŁri 
de boalŁ put©nd fi evitate sau reduse la minimum prin: utilizarea practicilor de management care reduc 
semnificativ expunerea la bacteriile generatoare de boli; optimizarea mediului pentru animal, inclusiv o 
bunŁ igienŁ, nutriἪie Ἠi programe de vaccinare coerente. SŁnŁtatea animalelor este rezultanta unei palete 
largi de factori grupaἪi ´n: factori legati de animal, sistemul de crestere Ἠi management. Articolul prezintŁ 
noi mijloace Ἠi strategii ´mpotriva fenomenului RAM. 

 

Abstract 
 

The administration of antibiotics must be complementary to good management practices, many disease 
conditions can be avoided or minimized by: using management practices that significantly reduce 
exposure to disease-causing bacteria; optimizing the animal environment, including good hygiene, 
nutrition and coherent vaccination programs. Animal health is the result of a wide range of factors 
grouped into: animal-related factors, breeding and management system. The article presents some new 
means and strategies against the phenomenon of AMR. 

 
Utilizarea responsabilŁ a 

antimicrobienelor: Principii generale 
 
 

AntiinfecἪioasele a.u.v. constituie mijloace 

importante în prevenirea si tratamentul 

afectiunilor bacteriene, virale, fungice Ἠi 

parazitare fiind esentiale pentru pŁstrarea 

sŁnŁtŁtii Ἠi bunŁstŁrii animalelor. 

Principalele obiective ale uzului de 

antiinfectioase la animalele de renta: 

¶ Protectia sŁnŁtŁtii publice Ἠi a 

animalelor. 

¶ Utilizarea responsabilŁ Ἠi optimizarea 

eficacitŁtii fiecŁrui antibiotic / boli 

relevante, acum si în viitor. 

¶ Instruirea permanentŁ a pŁrἪilor 

interesate: fermieri, profesionisti ai 

domeniului. 

Administrarea antibioticelor trebuie sŁ fie 

complementarŁ cu bunele practici de 

management, multe stŁri de boalŁ put©nd fi 

evitate sau reduse la minimum prin: 

Å utilizarea practicilor de management 

care reduc semnificativ expunerea la 

bacteriile generatoare de boli; 

Å optimizarea mediului pentru animal, 

inclusiv o bunŁ igienŁ, nutriἪie Ἠi 

programe de vaccinare coerente. 

SŁnŁtatea animalelor este rezultanta unei 

palete largi de factori grupaἪi în: 

1. Factori legati de animal 

2. Sistemul de crestere 

3. Management 

Acesti factori se evalueazŁ separat, dar Ἠi 

în corelaἪie, din interdependenἪa acestora 

rezultând cel mai adesea complexitatea 

situaἪiilor clinice. Deci, fiecare situatie poate 

avea specificul ei terapeutic. 

Atitudinea profesionalŁ trebuie sŁ se 

concentreze pe pŁstrarea eficientei agentilor 

antimicrobieni si include: 

¶ Acumularea de informatii privind 

strategiile de prevenire, de gestionare 

Ἠi de diminuare a bolilor; 
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¶ Evaluarea capacitŁtii agentilor 

antimicrobieni de a selecἪiona la 

animale, microorganismele rezistente 

Ἠi importanἪa relativŁ a acestei 

rezistenἪe pentru sŁnŁtatea publicŁ Ἠi 

sŁnŁtatea animalŁ; 

¶ Respectarea recomandŁrilor privind 

utilizarea responsabilŁ a agenἪilor 

antimicrobieni, ´n creἨterea animalelor, 

în conformitate cu prevederile 

autorizaἪiilor de introducere pe piaἪŁ; 

¶ Depozitarea corespunzatoare a 

antiinfecἪioaselor Ἠi metodele adecvate 

de eliminare a produselor. 
 

Responsabilitatea medicului veterinar este 
de a: 

¶ efectua o examinare clinicŁ adecvatŁ. 

¶ administra / prescrie agenἪi 
antimicrobieni doar când este necesar, 
luând in considerare lista OIE a agentilor 
antimicrobieni importanti în medicina 
veterinarŁ; 

¶ alege agenἪii antimicrobieni, pe baza 
experienἪei clinice Ἠi acolo unde este 
posibil, a informaἪiei legate de 
diagnostic, furnizate de un laborator (ex. 
izolarea / identificarea agentului 
patogen, antibiograma) (vezi fig. 1); 

¶ asigura un protocol de tratament 
complet, incluz©nd: mŁsurile de 
precautie, timpi de asteptare, mai ales 
atunci când se prescrie extra-label ori 
off-label. 

 

 
 

Figura 1. Criterii ´n alegerea agenἪilor antimicrobieni 
 

SoluἪia integratŁ 
 

¶ Controlul eficient al antibiorezistenἪei 

prin elaborarea unor kit-uri moderne de 

analize microbiologice Ἠi moleculare pe 

gene specifice cel mai frecvent intâlnite. 

¶ Realizarea unor baze de date virtuale 

(de tip gene bank), pentru speciile 

identificate. 

¶ Conceperea unor formule terapeutice 

noi, cu eficienἪŁ antimicrobianŁ faἪŁ de o 

gamŁ largŁ de microorganisme. 

¶ Detectarea precoce a 

antibiorezistenἪelor, cu identificarea 

factorilor de risc, va duce la utilizarea 

raἪionalŁ Ἠi ´n siguranἪŁ a 

antiinfecἪioaselor la om Ἠi animale. 

¶ Monitorizarea constantŁ a fenomenului 

rezistenἪei va duce la creἨterea calitŁἪii 

vieἪii, prin adaptarea la realitŁἪile 

´nt©lnite, ´n urma utilizŁrii metodologiilor 

preconizate. 

 

Noi mijloace Ἠi strategii ´mpotriva 
fenomenului RAM 

 

Pe mŁsurŁ ce rezistenἪa la 

antimicrobienele convenἪionale creἨte, sunt 

cercetate diferite alternative la antimicrobiene, 

inclusiv produse obἪinute din principii activi din 

plante, vaccinuri, anticorpi, probiotice, 

bacteriofagi, peptide antimicrobiene, 

nanoconjugate (vezi fig. 2 Ἠi tabelul 1) etc. 
 

 
 

Figura 2. Alternative la antimicrobiene 
 

Lupta ´mpotriva RAM este constantŁ, iar 

descoperirea de noi antimicrobiene este criticŁ. 

DeἨii antibioticele au servit omenirii ´n ultimii 

70 de ani, capacitatea bacteriilor de a se 

adapta rapid, a determinat cŁutarea altor 

opἪiuni. Pentru a creἨte eficacitatea 

antifungicelor se doreἨte obἪinerea unor 

substanἪe cu toxicitate redusŁ, 

biodisponibilitate crescutŁ, cu un spectru 

antifungic ´mbunŁtŁἪit, la care se adaugŁ ´n 

prezent planuri de combatere a rezistenἪei.  
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Elucidarea modului de acἪiune al unui 

compus antifungic potenἪial poate scurta timpul 

p©nŁ la obἪinerea medicamentului ideal.  

Moleculele antifungice mici obἪinute din 

produse naturale pot reprezenta modele 

structurale pentru studiul relaἪiei structurŁ-

activitate, oferind astfel mai multe informaἪii 

pentru potenἪialii agenἪi antifungici noi. 

LimitŁrile medicamentelor de azi: 

¶ biodisponibilizare  nesatisfŁcŁtoare 

¶ efect limitat 

¶ citotoxicitate potenἪial mare 

¶ tratamente lungi Ἠi frecvente 

În acest context sunt necesare 

caracteristici specifice care pot reduce 

morbiditatea Ἠi mortalitatea. Lupta impotriva 

rezistenἪei antimicrobiene necesitŁ o gamŁ 

largŁ de abordŁri Ἠi dezvoltarea de alternative 

la antibiotice, la oameni Ἠi animale, este 

esenἪialŁ pentru luptŁ. Vaccinurile au un rol 

vital în combaterea rezistenἪei la medicamente, 

prin prevenirea infecἪiilor ´n primul r©nd. 

Alternative atractive la vaccinuri (fig. 3), ar mai 

putea fi: 

¶ anticorpii patogeni specifici,  

¶ agenἪii imunomodulatori,  

¶ bacteriofagii,  

¶ peptidele antimicrobiene Ἠi  

¶ produsele pro-, pre- sau simbiotice. 
 

 
 

Figura 3. Alternative - combatere RAM 
 

Exemple de reducere a consumului de 

antibiotice: 

¶ un vaccin eficient pentru prevenirea 

furunculozei în Norvegia (Midtlyng et 

al., 2011). 

¶ utilizarea unui vaccin pentru a preveni 

enterita produsŁ de Lawsonia 

intracellularis la porci. 
 

Bacteriofagii 

Bacteriofagii sau virusurile care ĂmŁn©ncŁò 

bacteriile au fost folosiἪi pentru a trata 

animalele infectate înainte ca antibioticele 

convenἪionale sŁ fie utilizate ´n acelaἨi scop.  

AceἨtia se fixeazŁ pe suprafaἪa celulei 

bacteriene Ἠi apoi injecteazŁ materialul genetic 

´n citoplasma bacterianŁ (vezi fig. 4). 

 Acesta preia ulterior controlul celulelor 

gazdŁ, ceea ce duce la sinteza componentelor 

fagului Ἠi la asamblarea de noi fagi ´n bacteriile 

infectate. Se produce liza bacterianŁ Ἠi 

eliberarea descendenἪilor fagului care pot 

începe un al doilea ciclu de infecἪie.  

Bacteriofagii sunt o abordare alternativŁ, 

dar selectivŁ, pentru a Ἢinti bacteriile patogene 

Ἠi a Ă ignora ò bacteriilor comensale. 
 

 
 

Figura 4. Mecanism de acἪiune la bacteriofagi 
 

Medicamentele eco-green 

Medicamentele lipofile sunt selecἪionate ´n 

medicina veterinrŁ din motivele:  

¶ -necesitatea retardŁrii Ἠi corelarea cu 

timpul de ´njumŁtŁἪire.  

¶ -dezvoltarea de noi farmaconi potenἪi Ἠi 

eco-green: ceftarolina, telavancina, Ἠi 

dalbavancina. 

Nanobiotehnologia Ἠi nano-dispozitivele 

cuprind urmŁtoarele avantaje:  

¶ terapie invazivŁ minimalŁ  

¶ funcἪii cu densitate ´naltŁ  

¶ concentraἪii ´n volume foarte mici 
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¶ maximizeazŁ activitatea terapeuticŁ 

(vezi fig.5) 

¶ minimizeazŁ efectele toxice secundare 

¶ Ἢintesc celule specifice Ἠi nu Ἢesuturi 
 

 
 

Figura 5. Modul de acἪiune al unui antibiotic stabilizat 

cu nanoparticule 
 

Nanoparticulele de argint (NA) au fost 

dezvoltate recent ca o nouŁ clasŁ de agenἪi 

antimicrobieni, împotriva a numeroase 

microorganisme patogene.  

Nanoparticulele sunt purtŁtoare eficiente 

de medicamente (fig. 6) Ἠi sunt asociate cu 

creἨterea biodisponibilitŁἪii medicamentelor Ἠi 

minimizarea inhibŁrii acἪiunii unor substanἪe. 
 

 
 

Figura 6. Nanoparticule de argint asociate cu 

tetracycline 
 

Nanoparticulele de argint în terapie 

singularŁ prezintŁ un spectru larg de activitate 

antimicrobianŁ, incluz©nd: Candida albicans, 

C. tropicalis, C. parapsilosis, C. glabrata, 

Trichophyton rubrum, Trichosporon asahii, 

Aspergillus niger, Rhizoctonia solani, 

Curvularia lunata, Colletotrichum spp. ҍi 

Fusarium spp.  

Nanoparticulele de argint conjugate cu 

nistatinŁ Ἠi flucitozinŁ: 

¶ efectele fungistatice asupra Candida 

albicans ale nistatinului Ἠi flucitozinei 

sunt de numai 30%, respectiv 33%, 

comparativ cu un procent de 50%, 

respectiv 62% c©nd cele douŁ 

substanἪe antifungice au fost conjugate 

cu NA, la aceeaἨi concentraἪie.  

¶ datele indicŁ faptul cŁ o conjugare cu 

NA ´mbunŁtŁἪeἨte potenἪa antifungicŁ 

a diferitelor substanἪe asupra C. 

albicans. 

În tratamentul asupra A. brasiliensis cu 

nistatinŁ Ἠi nistatinŁ-NA se observŁ o 

deformare uἨoarŁ p©nŁ la severŁ, respectiv o 

suprafaἪŁ neregulatŁ (Figura 7. b-c), în 

tratamentul cu flucitozinŁ, a suferit modificŁri ´n 

comparaἪie cu controlul (Figura 7-d).  

Complexul flucitozinŁ-NA a condus la o 

modificare morfologicŁ severŁ (Figura 7-e), iar 

combinaἪia de nistatin-NA Ἠi flucitozinŁ-NA în 

amestec 1:1, a distrus complet celulele fungice 

(Figura 7-f). 
 

 
 

Figura 7. Tratamentul asupra A. brasiliensis cu 

nistatinŁ Ἠi nistatinŁ-NA 
 

Nanoparticulele de argint, pe l©ngŁ 

conjugarea cu diferite substanἪe active, sunt 

´ncorporate ´n ´mbrŁcŁminte, ´ncŁlἪŁminte, 

vopsele, pansamente pentru rŁni, diferite 

aparate, produse cosmetice Ἠi materiale 

plastice, datoritŁ proprietŁἪilor antibacteriene. 

¶ Nano-dispozitivele sunt:  

¶ Nanotubii,  

¶ Nanofirele,  

¶ Nanostructurile,  

¶ Nanosferele,  

¶ Nanoporii,  

¶ Fulerenele. 

Tot mai sofisticate datoritŁ studiilor la nivel 

molecular, acest fapt permiἪ©nd acestora sŁ: 

ἪinteascŁ, identifice, elibereze precis substanἪa 
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activŁ Ἠi sŁ monitorizeze eficacitatea 

terapeuticŁ ´n timp real. 

ADLib este o cale nouŁ de a produce 

anticorpi. Se deschide calea aplicatiilor în 

domeniul produselor de diagnostic în vederea 

tratamentelor personalizate. 
 

Lipozomii 
 

 
 

Bacteriocinele 

Bacteriocinele sunt peptide bacteriene, 

stabile la temperaturi ridicate, sintetizate 

ribozomal, care prezintŁ activitate inhibitorie 

împotriva unor microorgansime patogene (3). 

 

 
 

Bacteriocinele au fost descrise pentru 

prima datŁ ´n anul 1925, dar abia ´n ultimele 

douŁ decade au oamenii de ἨtiinἪŁ au ´nceput 

sŁ arate un interes deosebit pentru acestea. 

Bacteriocinele sunt produse atât de bacterii 

Gram-pozitive c©t Ἠi de ele Gram-negative (3). 

Mai des se utilieazŁ bacteriocine derivate 

din bacterii Gram-pozitive, bacterii lactice Ἠi 

bacterii folosite ´n mod normal ´n fermentaἪia 

alimentelor. Bacteriile lactice produc douŁ 

clase de bacteriocine (3).  

Clasa I include peptide modificate 

cunoscute ca bacteriocine care conἪin 

lantioninŁ, de exemplu nisina, linardina, 

azolina, cianobactina Ἠi glicocina) (3).  

Clasa a-II-a de include bacteriocine care 

nu conἪin lantioninŁ, acestea la r©ndul lor fiind 

grupate ´n alte 4 subclase (a,b,c,d) ´n funcἪie 

de dimensiunea lor (3) 

 

Peptidele antimicrobiene 

Peptidele antimicrobiene sunt peptide 

naturale care se gŁsesc at©t ´n organismul 

animal, c©t Ἠi ´n plante, fungi Ἠi bacterii.  

Sunt cunoscute mai bine de 4.500 de 

sevcenἪe de peptide antimicrobiene (1). 
 

 
 

Peptidele antimicrobiene, ´n funcἪie de 

structurŁ sunt ´mpŁrἪite ´n patru grupuri: 

1. Peptide Ŭ-helicoidale 

2. Peptide ɓ-helicoidale, care de obicei 

conἪin douŁ sau mai multe legŁturi 

bisulfidice 

3. Peptide cu conformaἪie de ansŁ, 

stabilizate ´n prezenἪa unei singure 

legŁturi bisulfidice Ἠi/sau ciclizarea 

lanἪului peptidic 

4. Peptide scurte cu conformaἪie 

extinsŁ.Ċn general, peptidele conἪin 10-

50 de amino acizi, dintre care 

aproximativ jumŁtate sunt hidrofobici 

(1). 
 

Veninul de scorpion contituie o sursŁ 

importantŁ de susbstanἪe biologic active cu 

potenἪial terapeutic crescut Ἠi aplicaἪii 

biotehnologice care pot fi folosit ca prototipuri 

pentru dezvoltarea unor medicamente noi (2). 

În veninul diferitelor specii de scorpioni au 

fost identificate peptide cu activitate 

antimicrobianŁ, care nu conἪin legŁturi 

sulfurice, care au un caracter hidrofobic, ceea 

ce permite interacἪiunea cu mebranele celulare 

ale microorganismelor. Din veninul de scorpion 

s-au obἪinut douŁ peptide analoge, Stigmurin, 

numite StigA25 Ἠi StigA31 (2). 
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Genetica 

CercetŁtorii au reprogramat genetic un 

serotip de E. coli. Acesta poate ucide chiar Ἠi 

alte grupuri de bacterii responsabile pentru 

infecἪiile greu de tratat prezente ´n: plŁm©ni, 

vezicŁ urinarŁ ori de pe dispozitivele medicale 

implantate. 
 

CRISPR-Cas9 
 

CercetŁtorii au conceput o plasmidŁ care 

poate elimina o genŁ de rezistenἪŁ la 

antibiotice din bacteria Enterococcus faecalis, 

ceea ce ar putea duce la noi metode de 

combatere a rezistenἪei la antibiotice. 

Mecanismul folosit pentru eliminarea genelor 

de rezistenἪŁ la antibiotice este proteina 

specializatŁ, CRISPR-Cas9 care poate face " 

tŁieri " aproape oriunde la nivelul ADN. 

AlŁturi de CRISPR-Cas9 (vezi fig. 8), s-au 

adŁugat secvenἪe de ARN omologe ADN-ului 

din gena de rezistenἪŁ la antibiotice la 

plasmida proiectatŁ. Aceste ARN-uri ghideazŁ 

CRISPR-Cas9 pentru a face reducerile în 

locurile potrivite. 
 

 
 

Figura 8. CRISPR-Cas9 

 

Tabel 1. 
Principalele alternative - avantajele Ἠi dezavantajele acestora 

 

Structura Avantaje Posibile dezavantaje 

Bacteriofagi Produse farmaceutice autoreplicante 
Selectiv pentru tulpinile specifice de bacterii 
Potrivit ingineriei genetice 

Imunogenitatea. Farmacocinetica 
Eliberarea de endotoxine bacteriene 
Dezvoltarea rezistenἪei 

LizinŁ Potrivit ingineriei genetice 
Selectiv pentru tulpinile specifice de bacterii 
Nu este predispusŁ la dezvoltarea rezistenἪei 

Producerea 
Insuficiente date 

CRISPR/Cas9 Poate fi reglat pentru o varietate de aplicaἪii 
antimicrobiene 
ScŁderea consumului de antibiotice 
Specificitate pentru tulpinile patogene 

ProducἪie pe scarŁ largŁ scumpŁ 
Toxicitate 

Peptide 
antimicrobiene 

Nu este predispus la dezvoltarea rezistenἪei 
Activitatea cu spectru larg 

ProducἪie pe scarŁ largŁ scumpŁ 
Sensibile la proteolizŁ. Toxicitate 

BacteriocinŁ Specificitate pentru tulpinile patogene de bacteria. 
RezistenἪa la cŁldurŁ Ἠi la UV 

ProducἪie pe scarŁ largŁ scumpŁ 
Sensibile la proteolizŁ 

SMAMPsa (Peptide 

antimicrobiene 
sintetice) 

UἨor de sintetizat 
Nu este predispus la dezvoltarea rezistenἪei 
Activitatea cu spectru larg 

Toxicitate 
Calea de administrare 

Probiotice Disponibilitate uἨoarŁ Folosit mai ales pentru infecἪii intestinale 

Anticorpi Selectiv pentru tulpinile specifice de bacterii 
Microflora protejatŁ  

Cost ridicat de producἪie 
Perioada de valabilitate 
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Plantele reprezintŁ o sursŁ primarŁ pentru 

obἪinerea de produse medicinale noi 

(Hostettman, 1999). Principii activi ai plantelor 

au diverse acἪiuni farmacodinamice, cum ar fi 

antiinflamatoare, anticarcinogene Ἠi anti-

aterosclerotice, antibacteriene, antifungice, 

antivirale, antimutagene Ἠi antialergice (Ikken 

Ἠi colab., 1999; Noguchi Ἠi colab., 1999; 

Mishra Ἠi colab., 2009) 
 

Plante Ἠi produsele naturale cu 

activitate antifungicŁ 
 

Utilizarea plantelor medicinale în 

tratamentul afecἪiunilor cutanate, inclusiv 

asupra infecἪiilor micotice, este o practicŁ 

veche ´n multe pŁrἪi ale lumii. AceastŁ utilizare 

a fost susἪinutŁ de izolarea compuἨilor 

antifungici activi din extractele plantelor. Se 

cunoaἨte faptul cŁ uleiurile esenἪiale ale multor 

plante au activitate at©t antibacterianŁ c©t Ἠi 

antifungicŁ (vezi tabelul 2).  
 

Tabel 2. 
Plante cu activitate antifungicŁ 

 

Plante Fungi 

Kaempferia galanga 
(ghimbir aromat) 

Saprolignea parasitica (peҍti) 

Salvia texana 

Aspergillus fumigatus, 
Histoplasma capsulatum, 
Coccidioides immitis, Candida 
albicans 

Nigella sativa Dermatofiҏi 

Melaleuca alternifolia 
(arbore de ceai) 

Aspergillus spp., Dermatofiҏi 
Candida albicans 

Daucus carota 
(morcov) 

Cryptococcus neoformans, 
Dermatofiҏi 

Anacardium 
occidentale (arborele 

de caju) 
Cryptococcus neoformans 

Caryophyllus 
aromaticus  

Dermatofiҏi 
Candidoze 

Centella asiatica 
Candida albicans,  Aspergillus 
flavus, Aspergillus niger 

Aloe vera Trichophyton verrucosum 

Hypericum perforatum 
(SunŁtoare) 

Dermatofiҏi , Malassezia furfur, 
Candida albicans 

Mentha spicata 
T.rubrum  
M. gypseum 

Rosmarinus officinalis Microsporum canis 

Artemisia sieberi 
T. rubrum, T. verrucosum,  
T. schoenleinii, T. mentagrophytes, 
M. canis, M. gypseum 

 

Caryophyllus aromaticus (arborele ce 

produce cunoscutele ĂcuiἨoareò) este renumit 

pentru uleiul volatil bogat în eugenol cu certe 

proprietŁἪi antibacteriene Ἠi antifungice 

destinat tratamentului dermatofitozelor la 

animale.  

O altŁ specie recunoscutŁ pentru 

proprietŁἪile antimicrobiene este Malaleuca 

alternifolia, ce produce un ulei volatil (tea tree 

oil) bogat ´n terpineol, terpinen Ἠi cineol, cu 

spectru de acἪiune at©t bacterian c©t Ἠi fungic 

larg. Gelul cu 5% ulei volatil de Malaleuca 

alternifolia (Tea Tree Anti-Fungal Gel, vezi fig. 

9) destinat tratamentului topic al 

dermatofitozelor. 
 

 
 

Figura 9. Tea Tree Anti-Fungal Gel cu ulei de 

Malaleuca alternifolia 
 

Usturoiul (Allium sativum) prezintŁ 

activitate antibacterienŁ Ἠi antifungicŁ, asfel 

uleiurile esenἪiale, extractele ´n apŁ Ἠi etanol 

inhibŁ creἨterea in vitro a speciilor Bacillus 

spp., Staphylococcus aureus, Escherichia coli, 

Pasteurella multocida, Proteus, Pseudomonas 

aeruginosa, Candida spp. ҍi Cryptocococcus 

spp. Î 

ntr-un studiu realizat de Hassan Ἠi Hany s-

a demonstrat activitatea antifungicŁ a gelului 

de Aloe vera asupra dermatofiἪilor, respectiv 

Tricophyton verrucosum, prin aplicŁri topice 

zilnice, rezultatele fiind comparate cu efectele 

aplicŁrii unui unguent cu 10% iod pt. 20 de 

zile.  

DupŁ 6 zile de tratament cu gelul de Aloe 

vera activitatea dermatofiἪilor a fost redusŁ 

semnificativ.  

Leziunile au ´nceput sŁ scadŁ treptat Ἠi, ´n 

douŁ sŁptŁm©ni, pŁrul a ´nceput sŁ creascŁ. Ċn 

grupul tratat cu iod, leziunile s-au retras dupŁ 

zece zile de tratament Ἠi regresia pŁrului a 

´nceput dupŁ douŁ sŁptŁm©ni. Ċn termen de o 

lunŁ a existat o recuperare completŁ ´n 

ambele grupuri tratate 
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Propolisul 
 

Principalele componente sunt rŁἨinile Ἠi 

balsamurile (50 - 55%), ceara (25 -35%), 

uleiurile aromate Ἠi eterice (10%), polenul (5%) 

Ἠi substanἪe organice Ἠi minerale (5%)  

Activitatea biologicŁ este direct legatŁ de 

conἪinutul de fenoli Ἠi flavonoide, acesta este 

utilizat pe scarŁ largŁ ´n industria 

farmaceuticŁ, cosmeticŁ, veterinarŁ Ἠi 

alimentarŁ.  

Pe l©ngŁ acŞiunea antibacterianŁ, 

antiviralŁ, citotoxicŁ, imunomodulatoare ĸi 

anestezicŁ, propolisul manifestŁ ĸi importante 

proprietŁŞi antifungice, mai ales faŞŁ de speciile 

genului Candida ĸi dermatofiŞi, deἨi inhibŁ Ἠi 

dezvoltarea altor specii fungice la concentraἪii 

destul de mici, acesta potenŞeazŁ substanŞele 

medicamentoase antifungice, acŞion©nd 

sinergic cu acestea.  

Extractele de 5ï10% în propilenglicol, 

manifestŁ un efect antimicotic cert, chiar fŁrŁ 

asocierea cu alte antifungice 

 

Plante cu activitate antibacterianŁ: 

Angelica (Angelica archangelica L.), 

Anghinarea (Cynara scolymus L, Cynara 

cardunculus L.), Arnica (Arnica montana L.), 

CimbriἨorul (Thymus serpyllus L.) antibioticul 

sŁracului, Iarba mare (omanul) (Inula helenium 

L.), Schinelul (Cnicus benedictus L.), Coada 

calului (Equisetum arvense L.), Urzica (Urtica 

dioica L., Urtica urens L.), CuiἨoare (Syzygium 

aromaticum), Usturoiul (alicina), Salvia, 

Rozmarinul, Cimbrul si Oregano. 

 

Apa activatŁ cu plasmŁ rece (PAW) 
 

Apa activatŁ cu plasmŁ rece sau non-

termicŁ face parte din o nouŁ generaἪie de 

antimicrobieni, extrem de eficienἪi ´mpotriva 

microorganismelor de interes medical. 

Plasma rece poate fi produsŁ de diferite 

tipuri de descŁrcŁri electrice de laborator Ἠi se 

´ncadreazŁ ´n categoria procedeelor de 

oxidare avansatŁ. 

Tehnologia Glid Arc, de producere, 

cuprinde urmŁtoarele avantaje cum ar fi: 

timpul de activare (20 min) este mult mai mic 

decât prin alte tehnologii, eficienἪa activŁrii 

este mult mai bunŁ Ἠi implementarea sa 

practicŁ este relativ uἨoarŁ. 

GrupŁrile prezente ´n plasma reactorului, 

în principal radicalii OH Ἠi  NO (oxizii de azot), 

când aerul umed este gazul de lucru, sunt 

precursori de H2O2, HNO3 (acid azotic) Ἠi 

HNO2(acid azotos) ´n apŁ, cu un efect de 

acidificare temporarŁ a soluἪiei activate, 

ajungându-se p©nŁ la un pH < 3,5.  

Peroxidul de hidrogen (H2O2), grupŁrile 

nitraἪi (NO3) Ἠi nitriἪi (NO2), sunt responsabile 

de degradarea peretelui bacterian, prin efectul 

oxidant asupra proteinelor, lipidelor Ἠi ADN-

ului. 

Durata de activitate chimicŁ a acestor 

compuἨi este de p©nŁ la 48 de ore prin 

intermediul unor reacἪii secundare de difuzie 

controlatŁ pe care le produc Ἠi de aceea 

tratamentul cu apŁ activatŁ este eficient Ἠi 

dupŁ ´ntreruperea producerii plasmei, deci fŁrŁ 

un consum suplimentar de energie, fenomen 

numit TPDR (reacἪii post-descŁrcare ´n timp). 

Într-un studiu s-a încercat o formulare care 

sŁ ´ncorporeze PAW, sub formŁ de hidrogel 

(pe bazŁ de acrilamidŁ) Ἠi s-a urmŁrit 

eficacitatea acestui hidrogel activat cu plasmŁ 

non-termicŁ, Ἠi posibilitatea folosirii acestuia 

ca un nou produs cu activitate antifungicŁ. 

Rezultatele au relevat cŁ abilitŁἪile antifungice 

ale PAH-15 min Ἠi PAH-30 min au fost mai 

bune decât cea a grupului fluconazol.  

Acest lucru sugereazŁ cŁ PAH are 

capacitŁἪi de inhibare mai bune dec©t unii 

agenἪi antifungici tradiἪionali 

 

Unele alternative au avut consecinἪe 
negative pt. sŁnŁtatea publicŁ 

 
Suplimentarea cu oligoelemente, ex. Zn Ἠi 

Cu, ca alternativŁ la controlul colibacilozei 

suine (Fairbrother, 2005;. Hojberg 2005), a 

crescut semnificativ proporἪia de E. coli 

multirezistente in vivo în microbiomul enteral al 

porcilor Ἠi o rezistenἪŁ crescutŁ la meticilinŁ ´n 

cazul stafilococilor.  
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Rezumat 

 

Lizozimul este o proteinŁ biologic activŁ prezentŁ ´n albuĸul de ou, av©nd rol esenŞial ´n apŁrarea 

imunitarŁ a embrionului. DatoritŁ proprietŁŞilor sale antimicrobiene, acesta se extrage ĸi se utilizeazŁ ´n 

prepararea diferitelor produse cu rol de conservant ĸi/ sau de ingredient bioactiv. Analiza calitativŁ ĸi 

cantitativŁ a acestuia poate fi efectuatŁ prin variate metode de testare prezentate pe larg în literatura de 

specialitate. Lucrarea de faŞŁ prezintŁ rezultatele obἪinute ´n urma evaluŁrii conἪinutului de lizozim din 

soluἪii apoase derivate din albuἨ de ou hiperimun Ἠi din produsele biologic active ´n care acesta a fost 

inclus folosind tehnica ELISA sandwich. 

 

Abstract 

 

Lysozyme is a biologically active protein present in egg whites, having an essential role in the immune 

defense of the embryo. Due to its antimicrobial properties, it is extracted and used in the composition of 

various products as a preservative and/or a bioactive ingredient. Its qualitative and quantitative analysis 

can be performed by various test methods widely presented in the literature. The present paper presents 

the results obtained in assessing the lyzozyme content of aqueous solutions derived from hyperimmune 

egg white and from biologically active products in which it was included by using the sandwich ELISA 

technique. 

 

Introducere 
 

Lizozimul (N-acetilmuramid 

glicanhidrolazŁ sau muramidazŁ) este o 

enzimŁ omniprezentŁ ´ntr-o varietate de lichide 

biologice Ἠi Ἢesuturi at©t la animale c©t Ἠi la 

plante. Acesta este considerat o proteinŁ-

model utilizatŁ ´n studii imunologice, 

structurale, fiziochimice, cristalografice Ἠi de 

evoluἪie (Vidal ĸi col., 2005). Sursa principalŁ 

de lizozim este albuἨul de ou, acesta 

reprezentând 3,4% din totalul proteinelor. De 

altfel, lizozimul reprezintŁ un factor cheie al 

sistemului imunitar al embrionului, având rol 

protector împotriva agresiunii bacteriene 

(Schneider ĸi col., 2010). Sunt binecunoscute 

proprietŁἪile sale antibacteriene, dar Ἠi cele 

antivirale, antitumorale Ἠi imunomodulatoare. 

De aceea, lizozimul este folosit drept 

conservant în industria alimentarŁ Ἠi ´n 

produsele farmaceutice (Kerkaert ĸi col., 

2010). CercetŁtorii au utilizat o serie de 

metode de cuantificare a lizozimului, una 

dintre ele av©nd la bazŁ acἪiunea liticŁ a 

acestei enzime asupra peretelui celular al 

Micrococcus lysodeikticus. Alte metode de 

cuantificare a lizozimului se bazeazŁ pe 

evidenἪierea proteinei prin tehnici 

electroforetice, cromatografice Ἠi 

imunoenzimatice (MacKay ĸi col., 1984). 

Tehnica ELISA, varianta sandwich, datoritŁ 

sensibilitŁἪii Ἠi specificitŁἪii ridicate, se 

utilizeazŁ pentru determinarea cantitativŁ a 

lizozimului, fiind aplicabilŁ pentru o gamŁ 

variatŁ de probe (ser, plasmŁ, lapte, lizate 
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celulare, omogenate tisulare, produse 

biologice care conἪin albuἨ, alte lichide 

biologice) (Kerkaert ĸi col., 2010; MacKay ĸi 

col., 1984; Thonar ĸi col., 1988). 

Departamentul de Cercetare-Dezvoltare 

al Companiei Romvac a demarat un 

experiment care a vizat obŞinerea de produse 

terapeutice pe bazŁ de lizozim, desfŁĸurat ´n 

mai multe etape: extracŞia acestuia din albuĸ 

de ou hiperimun, purificarea, caracterizarea ĸi 

´ncorporarea ´n produse variate ĸi evaluarea 

acestora privind conŞinutul de lizozim. 

Prezenta lucrare descrie experimentele în care 

8 probe const©nd ´n soluŞii apoase de albuĸ de 

ou hiperimun ĸi produse biologic active cu 

conŞinut variabil de lizozim sunt analizate 

cantitativ prin tehnica ELISA sandwich. 

 

1. Material Ἠi MetodŁ 
 

Cuantificarea lizozimului a fost efectuatŁ 

prin tehnica ELISA sandwich utilizând kit-ul de 

reagenἪi Chicken LYZ / Lysozyme ELISA Kit 

(LifeSpan BioSciences, Inc.), descris în 

Tabelul 1. Acesta presupune o detecŞie 

colorimetricŁ la o lungime de undŁ de 450 nm, 

substratul cromogenic utilizat fiind TMB 

(3,3',5,5'-tetrametilbenzidinŁ).  

Capacitatea de detecŞie a kit-ului este de 

0,625-40 ng/mL, iar sensibilitatea este de 

obicei p©nŁ la valoarea de 0,262 ng/mL. 
 

Tabelul 1. Componentele kitului Chicken LYZ / 

Lysozyme ELISA (Sandwich ELISA) 
 

Componente Cantitate 

PlacŁ ELISA cu 96 stripuri 
cŁptuĸite 

1 buc. 

Standard liofilizat 2 flacoane 

Diluant pentru probe 1 flacon cu 20 mL 

Diluant de analizŁ A 1 flacon cu 12 mL 

Diluant de analizŁ B 1 flacon cu 12 mL 

Reagent de detecŞie A 1 flacon cu 120 µL 

Reagent de detecŞie B 1 flacon cu 120 µL 

Tampon de spŁlare (30x) 1 flacon cu 20 mL 

Substrat TMB 1 flacon cu 9 mL 

SoluŞie de spŁlare 1 flacon cu 6 mL 

Folii adezive pentru placŁ 4 buc. 

 

Probele testate au fost urmŁtoarele: 

¶ P1 - Lizozim extras ´n soluŞie apoasŁ, 

¶ P2 - Lizozim extras ´n soluŞie apoasŁ Ἠi 

concentrat, 

¶ P3 - Proteine bioactive extrase din 

gŁlbenuĸ ĸi albuĸ de ou hiperimun ´n 

soluŞie apoasŁ, 

¶ P4 - Lizozim liofilizat ĸi reconstituit la 

concentraἪia de 1 mg/ mL, 

¶ P5 - Lizozim extras ´n soluŞie apoasŁ 

din ouŁ hiperimune recoltate de la 

gŁini hiperimunizate cu antigenul 

monovalent Staphylococcus aureus, 

¶ P6 - Gel cu 46% soluŞie apoasŁ de 

lizozim, 

¶ P7 - Gel cu 40% soluŞie apoasŁ de 

lizozim, 

¶ P8 - CremŁ cu lizozim. 

Proba 5 conŞine lizozim extras din ouŁ 

recoltate de la gŁini hiperimunizate cu 

antigenul Staphylococcus aureus; celelalte 

probe conŞin lizozim extras din ouŁ recoltate 

de la gŁini hiperimunizate cu antigen multiplu:  

¶ Pseudomonas aeruginosa,  

¶ Klebsiella pneumoniae,  

¶ Salmonella spp.,  

¶ Escherichia coli,  

¶ Enterococcus faecalis,  

¶ Salmonella enteritidis,  

¶ Salmonella typhimurium,  

¶ Streptococcus mutans,  

¶ Staphylococcus aureus,  

¶ Streptococcus grup B,  

¶ Proteus mirabilis,  

¶ Acinetobacter baumannii,  

¶ Helicobacter pylori,  

¶ Clostridium difficile,  

¶ Candida albicans,  

¶ Candida glabrata,  

¶ Candida krusei. 

 

1.1. Prepararea probelor 
 

Pentru a putea calcula concentraἪia de 

lizozim din probe, valorile densitŁŞii optice 

(DO450nm) obŞinute ´n urma citirii la 

spectrofotometru trebuie sŁ se ´ncadreze ´n 

gama de valori DO obἪinute pentru lizozimul 

standard. Ċn acest scop, probele sunt pregŁtite 

în diluŞii seriale, conform recomandŁrilor 

producŁtorului kitului, respectiv urmŁrind 

Tabelul 2. 

 




