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Lekooporność bakterii w aspekcie profilaktyki 
zakażeń szpitalnych
Bacterial drug resistance in terms of prevention of hospital infections
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Microbial antibiotic resistance concerns the microorganisms present 
in the hospital environment and in the non-hospital population and is 
a consequence of the abuse and incorrect use of antibiotics. The use 
of antibiotics requires rational approach taking into account the clinical 
effects and risk of drug resistance selection. Microorganisms isolated 
from infections become increasingly resistant to most and sometimes 
even to all available drugs. More than 70% of the bacteria causing hospital 
infections show resistance to at least one antibiotic. The infections 
caused by Gram-negative bacteria, especially Enterobacteriaceae (mainly 
Escherichia coli and Klebsiella pneumoniae), Pseudomonas aeruginosa 
and Acinetobacter baumannii, and Vancomycin-resistant Enterococcus 
increase the risk of therapy failure, prolong treatment and hospitalization, 
presenting a major threat to public health. All measures should be taken 
to prevent the spread of these microorganisms. The reduction of 
transmission of biological pathogens of particular virulence or resistance 
through strict adherence to basic infection control procedures should 
become a priority in Polish hospitals. In order to reduce the problem 
of antibiotic resistance, it is necessary to take action on a global scale.
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Oporność drobnoustrojów na antybiotyki dotyczy mikroorganizmów 
występujących w środowisku szpitalnym oraz w populacji pozaszpitalnej 
i jest konsekwencją nadużywania i nieprawidłowego stosowania 
antybiotyków. Stosowanie antybiotyków wymaga racjonalnego 
podejścia, uwzględniającego efekty kliniczne oraz ryzyko selekcji 
lekooporności. Drobnoustroje izolowane z zakażeń coraz częściej 
charakteryzują się opornością na większość, a czasem nawet na wszystkie 
dostępne w terapii leki. Ponad 70% bakterii będących przyczyną 
zakażeń szpitalnych wykazuje oporność na co najmniej jeden antybiotyk. 
Zakażenia wywołane przez wielooporne bakterie Gram(-), szczególnie 
Enterobacteriaceae (głównie Escherichia coli i Klebsiella pneumoniae), 
Pseudomonas aeruginosa i Acinetobakter baumannii oraz Enterococcus 
oporne na wankomycynę, zwiększają ryzyko niepowodzenia terapii, 
przedłużają czas leczenia i pobytu w szpitalu, stanowiąc poważne 
zagrożenie dla zdrowia publicznego. Należy podjąć wszelkie działania 
zapobiegające szerzeniu się tych drobnoustrojów. Ograniczenie 
transmisji biologicznych czynników chorobotwórczych o szczególnej 
zjadliwości lub oporności poprzez restrykcyjne stosowanie się do 
podstawowych procedur kontroli zakażeń, powinno stać się priorytetem 
w polskich szpitalach. Aby zmniejszyć problem antybiotykooporności, 
konieczne jest podjęcie działań o charakterze globalnym.
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Wprowadzenie

 Oporność drobnoustrojów na antybiotyki jest ak-
tualnie jednym z najważniejszych problemów zdrowia 
publicznego. Zjawisko to jest konsekwencją naduży-
wania i nieprawidłowego stosowania antybiotyków 
i chemioterapeutyków. Odporność dotyczy mikroorga-
nizmów występujących w środowisku szpitalnym oraz 
w populacji pozaszpitalnej. Drobnoustroje izolowane 
z zakażeń coraz częściej charakteryzują się opornością 
na wiele dostępnych w terapii leków [1]. W opubliko-
wanym w kwietniu 2014 r. raporcie WHO „Oporność 

drobnoustrojów na antybiotyki: raport podsumowu-
jący monitorowanie antybiotykooporności na świecie 
w 2014 r.” (Antimicrobial resistance: global report on 
surveillance 2014), wymienia się bardzo wysoki odse-
tek bakterii wieloopornych na antybiotyki (patogeny 
alarmowe) wśród powszechnie występujących ga-
tunków bakteryjnych (np. Escherichia coli, Klebsiella 
pneumoniae czy Staphylococcus aureus), wywołujących 
najczęstsze szpitalne i pozaszpitalne zakażenia (za-
każenia układu moczowego, zakażenia skóry i tkanki 
podskórnej, w tym miejsca operowanego, zakażenia 
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krwi czy zapalenia płuc). Dynamika zjawiska anty-
biotykooporności i związane z tym narastające zagro-
żenie dla zdrowia publicznego wpłynęło na podjęcie 
w ramach Wspólnoty Europejskiej szeregu ważnych 
inicjatyw, których celem jest przeciwdziałanie temu 
zjawisku, w ścisłej współpracy w ramach partnerstwa 
na szczeblu międzynarodowym. WHO uznała walkę 
z antybiotykoopornością za cel priorytetowy [2, 3]. 
W przyjętym w maju 2015 r., podczas 68 sesji Świa-
towego Zgromadzenia Zdrowia, globalnym planie 
działań na rzecz zwalczania oporności na środki 
przeciwdrobnoustrojowe, WHO wskazała jako jeden 
z pięciu podstawowych celów rozpowszechnienie 
wiedzy i zwiększenie świadomości na temat zjawiska 
antybiotykooporności poprzez podejmowane inicja-
tywy edukacyjne [4]. WHO w 2015 r. ustanowiła 
Światowy Tydzień Wiedzy o Antybiotykach (World 
Antibiotic Awareness Week – WAAW) [2]. Zgodnie 
z założeniami kampanii ma ona zaangażować jak 
najszerszy zakres instytucji, środowisk eksperckich, 
środków masowego przekazu i opinii publicznej oraz 
zwrócić uwagę na zjawisko antybiotykooporności, jako 
kluczowe zagrożenie zdrowia publicznego.
 Od kilku lat prowadzone są intensywne prace 
nad przygotowaniem standardów stosowania anty-
biotyków. Ich zadaniem będzie ograniczenie ryzyka 
rozprzestrzeniania się niepokojącego zjawiska, ja-
kim jest zbyt częste stosowanie antybiotykoterapii. 
Antibiotic Stewardship Program (ASP) – opracowany 
przez ekspertów IDSA (Infectious Diseases Society of 
America), SHEA (Society for Healthcare Epidemiology 
of America) i PIDS (Pediatric Infectious Diseases Socie-
ty) – ma na celu skoordynowanie działań polegających 
na promowaniu zasad racjonalnego stosowania an-
tybiotyków: począwszy od wyboru optymalnej opcji, 
poprzez wybór właściwej dawki i czasu trwania terapii, 
aż po drogę podania leku. Ważnym aspektem ASP 
jest również rozwinięcie narzędzi odpowiednich do 
mierzenia skuteczności działań z nią związanych, czyli 
wykorzystanie danych mikrobiologicznych i innych 
wyników laboratoryjnych w praktyce klinicznej [5].

Rodzaje lekooporności

 O oporności drobnoustrojów na antybiotyk mówi 
się wtedy, kiedy średnie stężenia hamujące populację 
drobnoustrojów in vitro są większe od stężeń możli-
wych do uzyskania in vivo. Oporność drobnoustrojów 
na antybiotyki jest determinowana informacją gene-
tyczną zakodowaną w chromosomie lub na elementach 
ruchomych, jak plazmidy, transpozony lub integrony. 
Drobnoustrój może mieć oporność naturalną (posia-
da wówczas ‘wrodzoną’ oporność na niektóre grupy 
antybiotyków, gdyż albo nie posiada charakterystycz-
nego dla nich punktu uchwytu albo antybiotyki te nie 
przenikają do jego wnętrza) lub nabytą [1, 6].

 Oporność nabytą można podzielić na pierwotną 
i  wtórną. Oporność pierwotna powstaje wskutek 
spontanicznej mutacji i może pojawiać się bez kon-
taktu z lekiem, kodowana jest chromosomalnie i nie 
może być przekazywana innym gatunkom bakterii. 
Oporności wtórna rozwija się w warunkach kontaktu 
drobnoustroju z lekiem przeciwbakteryjnym. Mecha-
nizm genetyczny leżący u podłoża oporności wtórnej 
ma charakter pozachromosomalny. Odpowiedzialne 
za występowanie tego zjawiska są geny zlokalizowane 
w kolistych fragmentach DNA, leżące w cytopla-
zmie plazmidy. Jeden plazmid może zawierać geny 
oporności na kilka różnych chemioterapeutyków. 
Plazmidy mogą przenosić geny, kodujące oporność 
z jednej komórki bakteryjnej na inną. Przekazywanie 
plazmidów odbywa się głównie na drodze koniugacji 
i transdukcji [1, 6].
 W efekcie nabycia genów oporności bakterie stają 
się częściowo lub całkowicie oporne na dany anty-
biotyk w wyniku rozwinięcia się kilku zasadniczych 
mechanizmów efektorowych [6]:

– unieczynnienie antybiotyku przez enzymy, produ-
kowane przez bakterie;

– zmniejszenie przenikania leku przez ścianę i błonę 
komórkową bakterii lub czynne wypompowywanie 
antybiotyku z wnętrza komórki bakteryjnej (tzw. 
oporność transportowa);

– zmiana ilości lub konformacji receptora (lub jego 
otoczenia) dla chemioterapeutyku.

 Najważniejsze z klinicznego punktu widzenia me-
chanizmy efektorowe oporności bakterii na poszcze-
gólne grupy antybiotyków według Dzierżanowskiej 
i wsp. [1, 6]:
 Drobnoustroje izolowane z zakażeń coraz częściej 
charakteryzują się opornością na większość, a czasem 
nawet na wszystkie dostępne w terapii leki. Ponad 
70% bakterii będących przyczyną zakażeń szpitalnych 

Grupa antybiotyków Mechanizmy oporności

Penicyliny i cefalospo-
ryny I generacji

• enzymy plazmidowe typu TEM i SHV

Cefalosporyny (w tym 
wyższe generacje)

• β-laktamazy o rozszerzonym spektrum (ESβL)
• cefalosporynazy chromosomalne (ampC)

Inhibitory β-laktamaz • zwiększona synteza klasycznych β-laktamaz
• enzymy rozkładające inhibitor

Karbapenemy • karbapenemazy (Serratia, Enterobacter)
• zmiana miejsca docelowego (Proteus mirabilis)
• utrata białka porowego D2 (Pseudomonas 

aeruginosa)
• metaloenzymy (Stenotrophomonas maltophilia)

Glikopeptydy • modyfikacja prekursora peptydoglikanu i spadek 
powinowactwa do antybiotyku

Chinolony • modyfikacja gyrazy DNA
• mechanizm modyfikujący przepuszczalność

Aminoglikozydy • enzymy modyfikujące
• zaburzenia transportu
• modyfikacja miejsca docelowego
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 wykazuje oporność na co najmniej jeden antybiotyk 
[7]. Termin ‘drobnoustrój wielolekooporny’ w po-
tocznym rozumieniu oznacza, że charakteryzuje się 
on opornością na więcej niż jeden lek, mający zastoso-
wanie w leczeniu zakażenia wywołanego przez dany 
gatunek. Grupa ekspertów zaproszona przez Europej-
skie Centrum Prewencji i Kontroli Chorób (European 
Centre for Disease Prevention and Control – ECDC) 
w Sztokholmie oraz amerykańskie Centrum Kontroli 
i Prewencji Chorób (Centers for Disease Control and 
Prevention – CDC) opracowała mające zastosowanie 
dla celów epidemiologii i zdrowia publicznego, de-
finicje nabytej oporności na antybiotyki. Przyjęto 
następujące definicje pojęć określających kategorie 
oporności na antybiotyki [8]:

– MDR – wielolekooporność (multidrug-resistance); 
termin MDR oznacza niewrażliwość (klasyfikacja 
jako ‘oporny’, ‘średniowrażliwy’ lub ‘niewrażliwy’ 
w oznaczaniu lekowrażliwości in vitro) na co naj-
mniej jeden antybiotyk z trzech lub więcej grup 
leków przeciwbakteryjnych, mających zastosowa-
nie w leczeniu zakażeń wywołanych przez dany 
gatunek drobnoustroju

– XDR – rozszerzona oporność (extensively drug 
resistance); drobnoustrój jest klasyfikowany jako 
XDR, jeśli jest niewrażliwy (klasyfikacja jako ‘opor-
ny’, ‘średniowrażliwy’ lub ‘niewrażliwy’ w ozna-
czaniu lekowrażliwości in vitro) na co najmniej 
jeden antybiotyk ze wszystkich z wyjątkiem dwóch 
lub mniej grup antybiotyków. Oznacza to, że drob-
noustrój pozostaje wrażliwy tylko na antybiotyki 
z jednej lub dwóch grup leków, stosowanych w te-
rapii zakażeń wywołanych przez ten drobnoustrój

– PDR – całkowita oporność (pandrug-resistance); 
drobnoustrój jest klasyfikowany jako PDR, jeśli wy-
kazuje niewrażliwość (klasyfikacja jako ‘oporny’, 
‘średniowrażliwy’ lub ‘niewrażliwy’ w oznaczaniu 
lekowrażliwości in vitro) na wszystkie dostępne, 
mające rejestrację antybiotyki, we wszystkich gru-
pach stosowanych wobec danego gatunku drobno-
ustroju.

 Zaproponowane definicje oporności mają za-
stosowanie dla gatunków bakterii, istotnych jako 
czynniki etiologiczne zakażeń związanych z opieką 
nad pacjentem w zakładach opieki zdrowotnej, u któ-
rych narastanie oporności stanowi poważny problem 
epidemiologiczny i u których często obserwowana 
jest wielolekooporność. Definicje grupują populacje 
bakterii z nabytą opornością na antybiotyki, należące 
do następujących gatunków: pałeczki Gram(-) z ro-
dziny Enterobacteriaceae (z wyjątkiem Salmonella sp. 
i Shigella sp.), Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter 
sp., Enterococcus sp. oraz Staphylococcus aureus. Dla 
każdego z wymienionych gatunków, rodzajów lub 
rodzin drobnoustrojów zaproponowano grupy anty-

biotyków oraz zestaw antybiotyków w poszczególnych 
grupach, istotnych z punktu widzenia epidemiologii 
oporności. W kwalifikacji drobnoustroju do kategorii 
MDR, XDR lub PDR bierze się pod uwagę jedynie 
nabyte mechanizmy oporności drobnoustrojów, nie 
uwzględnia się natomiast leków, na które drobnoustrój 
wykazuje wrodzoną, naturalną, gatunkowo-specyficz-
ną oporność [8].
 Szybki wzrost oporności bakterii na antybiotyki 
stosowane w lecznictwie stanowi jeden z najpoważniej-
szych problemów współczesnej medycyny [9]. Raport 
z Badania Punktowego Występowania Zakażeń Zwią-
zanych z Opieką Zdrowotną i Stosowania Antybioty-
ków (Point Prevalence Survey of Healthcare Associated 
Infections and Antimicrobial Use – PPS HAI&AU) prze-
prowadzonego w Polsce w latach 2014-2015 wykazuje, 
że udział poszczególnych czynników etiologicznych 
zakażeń związanych z opieką zdrowotną (Halthca-
re Associated Infection – HAI) w Polsce nie odbiega 
od danych europejskich. Wśród bakterii Gram(+) 
można zauważyć w Polsce większy udział szczepów 
z rodzaju Enterococcus spp. oraz gronkowców koagu-
lazo-ujemnych, w porównaniu z danymi z krajów UE 
uczestniczących w badaniu organizowanym przez 
ECDC. Spośród pałeczek Gram(-) HAI w Polsce zaka-
żenia były częściej wywołane przez pałeczki z rodzaju 
Klebsiella (głównie Klebsiella pneumoniae), a rzadziej 
przez Escherichia coli, co jest zjawiskiem niezwykle 
niepokojącym, gdyż pałeczki Klebsiella są znacznie 
częściej wielolekooporne. Natomiast spośród pozosta-
łych pałeczek Gram(-) znacznie częściej od polskich 
pacjentów izolowano szczepy Acinetobacter spp., co 
może wskazywać na utrzymywanie się rezerwuarów 
tych drobnoustrojów w środowisku szpitalnym oraz 
transmisji pomiędzy środowiskiem a pacjentami oraz 
pomiędzy pacjentami. Pomimo mniejszego udziału 
Staphylococcus aureus wśród czynników etiologicznych 
HAI w Polsce, odsetek szczepów meticylinooponych 
utrzymuje się na zbliżonym do UE, uśrednionym 
poziomie. Bardzo niepokojący jest utrzymujący się 
w 2014 i 2015 r. wysoki udział szczepów VRE (Van-
comycin-Resistant Enterococcus) oraz opornych na 
cefalosporyny III generacji pałeczek z rodziny Ente-
robacteriaceae i opornych na karbapenemy szczepów 
Gram(-) pałeczek niefermentujących [10].

Enterobacteriaceae

 Jednym z większych problemów są wielolekoopor-
ne pałeczki Gram(-) z rodziny Enterobacteriaceae, gdyż 
ich naturalnym rezerwuarem jest przewód pokarmowy 
ludzi i zwierząt, a kolonizacja tymi szczepami może 
utrzymywać się przez wiele miesięcy, a nawet lat. 
Najczęstszymi patogenami zakażeń szpitalnych są 
pałeczki fermentujące z rodziny Enterobacteriaceae, 
należące do gatunków: Escherichia coli, Klebsiella 
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pneumoniae, Enterobacter, Proteus, rzadziej Serratia 
i Citrobacter. Powstanie de novo czy import wraz z pa-
cjentem, mechanizmu oporności, zwykle w krótkim 
czasie pozwala drobnoustrojom opornym na zajęcie 
niszy ekologicznej jaką jest oddział szpitala [11-13]. 
Jednym z najistotniejszych klinicznie i epidemiolo-
gicznie mechanizmów oporności na leki u pałeczek 
z rodziny Enterobacteriaceae jest wytwarzanie tzw. 
β-laktamaz o rozszerzonym spektrum substratowym 
(extended-spectrum beta-lactamases – ESBL). Są to 
enzymy zdolne do hydrolizy penicylin, cefalosporyn 
(z wyjątkiem cefamycyn, np. cefoksytyny) i mono-
baktamów (aztreonamu), przy czym najistotniejsza 
jest ich aktywność względem cefalosporyn III i IV ge-
neracji [14, 15]. Nabyte ESBL, wytwarzane są przede 
wszystkim przez szpitalne szczepy pałeczek różnych 
gatunków z rodziny Enterobacteriaceae. W ostatnim 
okresie obserwuje się je także coraz częściej u szcze-
pów wywołujących zakażenia pozaszpitalne, głównie 
u Escherichia coli, ale także u Salmonella i Shigella 
[9, 16-18]. Identyfikowane są również u niektórych 
pałeczek niefermentujących, zwłaszcza Pseudomonas 
aeruginosa i Acinetobacter baumannii [9].
 Częstość występowania ESBL wśród izolatów kli-
nicznych Klebsiella pneumoniae w skali pojedynczego 
oddziału lub szpitala, a nawet regionu lub kraju może 
osiągać 40-60% i więcej [19]. Pojawiły się również 
szczepy wielooporne. W ostatnim czasie szczególny 
niepokój budzą szczepy Klebsiella pneumoniae wytwa-
rzające tzw. karbapenemazy KPC (Klebsiella pneumo-
niae carbapenemase), czyli β-laktamazy rozkładające 
wszystkie dzisiaj dostępne antybiotyki β-laktamowe, 
w tym karbapenemy (ertapenem, imipenem, merope-
nem i doripenem) często określane jako leki ostatniej 
szansy [20-22]. Niedawna ocena ekspertów krajo-
wych, uczestniczących w europejskim badaniu nt. 
rozpowszechnienia bakterii opornych na karbapene-
my (projekt EuSCAPE), analizującym występowanie 
i rozprzestrzenianie się Enterobacteriaceae produkują-
cych karbapenemazy w krajach europejskich wykaza-
ła, że sytuacja epidemiologiczna od 2013 r. znacznie 
się pogorszyła. Obecnie liczba krajów raportujących 
międzyregionalne rozprzestrzenianie Carbapenemase 
Producing Enterobacteriaceae (CPE) zwiększyła się 
z 13 do 38. W 2015 r. w Irlandii odsetek przypad-
ków CPE wzrósł o 46,6% w porównaniu do 2014 r. 
KPC, OXA-48 i NDM, to najczęściej występujące 
geny karbapenemaz wykryte w Irlandii. W Polsce to 
przede wszystkim zwiększone występowanie Klebsiella 
pneumoniae KPC+. W  grudniu 2012  r. w Pozna-
niu wykryto pierwszy przypadek szczepu Klebsiella 
pneumoniae wytwarzającego karbapenemazy typu 
New Deli. Pałeczki Klebsiella pneumoniae wytwarzające 
karbapenemazy typu New Delhi są jednym z głów-
nych drobnoustrojów o najbardziej zaawansowanej 

lekooporności. Drobnoustrój ten posiada wybitny 
potencjał rozprzestrzeniania się, z łatwością tworząc 
szpitalne ogniska epidemiczne, a  jego nosicielstwo 
w  przewodzie pokarmowym może utrzymywać się 
przez kilka lat [23].

Pseudomonas aeruginosa i Acinetobacter 
baumannii

 Pałeczki niefermentujące są to drobnoustroje 
akwenów wodnych, roślin i gleby. Do grupy tej zali-
czane są: Pseudomonas aeruginosa (pałeczka ropy błę-
kitnej), inne gatunki Pseudomonas, Stenotrophomonas, 
Acinetobacter, Flavobacterium i Alcaligenes. Pałeczki 
Pseudomonas aeruginosa są przyczyną wielu groźnych 
zakażeń szpitalnych występujących głównie u pa-
cjentów z grup wysokiego ryzyka, rzadko powodują 
zakażenia pozaszpitalne. Pałeczki te charakteryzuje 
duża naturalna oporność oraz zdolność nabywania 
nowych mechanizmów oporności na antybiotyki. 
Do antybiotyków, które stosuje się w zwalczaniu tych 
zakażeń zaliczane są przede wszystkim antybiotyki 
β-laktamowe, aminoglikozydy i fluorochinolony. 
Łatwość, z jaką te bakterie nabywają w szpitalach 
oporność na używane przez długi czas i w dużych 
ilościach antybiotyki, powoduje poważne problemy 
epidemiologiczne w szerzeniu się zakażeń oraz pro-
blemy terapeutyczne. Różnorodność mechanizmów 
oporności u bakterii Pseudomonas aeruginosa czyni 
je trudnymi do eradykacji ze środowiska szpitalnego. 
Stąd śmiertelność pacjentów związana z zakażeniami 
Pseudomonas aeruginosa jest wysoka w porównaniu 
z zakażeniami o innej etiologii [24, 25]. Pierwsze 
enzymy ESBL zidentyfikowano i opisano w latach 90. 
XX w. Oprócz β-laktamaz typu TEM i SHV, dobrze 
poznanych u rodziny Enterobacteriaceae, u Pseudomo-
nas aeruginosa występują również enzymy typu PER, 
VEB, GES/IBC i BEL [25]. Bardzo często w praktyce 
klinicznej do leczenia zakażeń wywołanych przez pa-
łeczki Pseudomonas aeruginosa stosowane są antybioty-
ki z grupy karbapenemów (imipenem i meropenem). 
W literaturze światowej coraz częściej opisywane jest 
zjawisko zdolności pałeczek Pseudomonas aeruginosa 
do wytwarzania enzymów hydrolizujących pierścień 
E-laktamowy karbapenemów. Pseudomonas aeruginosa 
uzyskały w drodze ewolucji zdolność do produkcji kar-
bapenemaz od innych bakterii. Przykładem jest enzym 
typu IMP, który cechę wytwarzania karbapenemaz 
nabył od gatunku Bacillus cereus [26, 27]. Ponadto 
bakterie te wykazują odporność na aminoglikozydy 
i fluorochinolony [24].
 W grupie pałeczek niefermentujących pałeczki 
z  rodzaju Acinetobacter zajmują wśród patogenów 
szpitalnych w oddziałach intensywnej terapii drugą 
pozycję (po Pseudomonas aeruginosa) i powodują ok. 
10-15% wszystkich zakażeń szpitalnych.  Najczęstszym 
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 gatunkiem powodującym zakażenia szpitalne są pa-
łeczki Acinetobacter baumannii, charakteryzujące się 
znaczną opornością na antybiotyki. Śmiertelność 
z powodu Acinetobacter baumannii jest zróżnicowana 
i wynosi od 17 do 51% [13, 28, 29]. Acinetobacter bau-
mannii posiada wiele naturalnych mechanizmów opor-
ności na antybiotyki i chemioterapeutyki, a ponadto 
wykazuje zdolność nabywania nowych determinantów 
oporności na związki przeciwdrobnoustrojowe. Coraz 
częściej na całym świecie izoluje się wielolekooporne 
szczepy Acinetobacter baumannii (multidrug resistant 
Acinetobacter Baumannie – MDRAB). Zdolność szcze-
pów Acinetobacter baumannii do nabywania nowych 
determinantów oporności powoduje, że jest to jeden 
z najbardziej niebezpiecznych patogenów szpitalnych 
ostatnich dwóch dekad. Szczepy Acinetobacter bau-
mannii posiadające geny oporności na karbapenemy, 
zlokalizowane w plazmidach, stanowią groźny rezer-
wuar mechanizmów oporności, które mogą zostać 
przekazane innym bakteriom. Rosnąca liczba izolowa-
nych opornych na karbapenemy szczepów z gatunku 
Acinetobacter baumannii ogranicza dostępne opcje 
terapeutyczne [30, 31].

Enterococcus

 Zakażenia szczepami enterokoków są jednymi 
z częstszych zakażeń w szpitalach, gdzie występuje 
wysoki poziom oporności na antybiotyki. Śmier-
telność podczas sepsy jest wysoka i wynosi ponad 
50%. Oporność naturalna enterokoków obejmuje 
cefalosporyny, niskie stężenia aminoglikozydów, 
trimetoprim/sulfametoksazol, linkosamidy, niskie 
stężenia glikopeptydów u gatunków: Enterococcus 
gallinarum, E. casseliflavus (fenotyp VanC) oraz wła-
ściwą dla Enterococcus faecium obniżoną wrażliwość 
na penicyliny. Enterokoki posiadają również mecha-
nizmy oporności nabytej, spośród których największe 
obecnie znaczenie kliniczne i epidemiologiczne mają 
trzy z nich: oporność na wysokie stężenia antybioty-
ków aminoglikozydowych (high-level aminoglycoside 
resistance – HLAR), oporność na glikopeptydy (Van-
comycin-Resistant Enterococcus – VRE) oraz oporność 
na linezolid (Linezolid-Resistant Enterococcus – LRE) 
[32]. W Polsce coraz częściej izolowane są szczepy 
Enterococcus faecium i E. faecalis oporne na wankomy-
cynę, nie tylko z przypadków nosicielstwa, ale także 
z zakażeń, szczególnie u pacjentów po przeszczepach 
narządów miąższowych [13, 32].
 Wytworzenie oporności na glikopeptydy przebie-
gało dwutorowo. W USA szczepy VRE wyselekcjono-
wały się pod wpływem masowego stosowania wan-
komycyny w terapii zakażeń szczepami metycylino-
opornymi Staphylococcus aureus (Methicillin Resistant 
Staphylococcus Aureus – MRSA), a także w postaci per 
os do leczenia biegunki poantybiotykowej o etiologii 

Clostridium difficile. W USA nie zaobserwowano po-
zaszpitalnych rezerwuarów VRE. Natomiast w Europie 
za główny rezerwuar szczepów VRE uznawane są 
zwierzęta hodowlane (np. kurczaki) karmione paszą 
z dodatkiem awoparcyny (glikopeptyd; od 1998 r. 
w krajach UE zabroniony suplement paszowy). Pro-
dukty spożywcze pochodzenia zwierzęcego uznaje 
się za jedne z ważniejszych wektorów uczestniczą-
cych w przenoszeniu szczepów VRE od zwierząt do 
człowieka. Wykazano, że wycofanie awoparcyny, jako 
stymulatora wzrostu w fermach drobiowych w Niem-
czech, spowodowało spadek nosicielstwa kałowego 
z 12 do 3% [13, 33]. Drugim, również pozaszpitalnym 
rezerwuarem szczepów VRE, mogą być ludzie zdrowi 
– bezobjawowi nosiciele. Uprzednie skolonizowanie 
szczepami VRE może doprowadzić do zakażenia 
VRE. Jednak u osób z prawidłowo funkcjonującym 
układem odpornościowym zakażenia rozwijają się 
rzadziej, gdyż taka populacja nosicieli jest mniej po-
datna na zakażenia. Nosicielstwo VRE w odbycie może 
utrzymywać się przez długi czas – od kilku tygodni do 
kilku miesięcy. Większość zarejestrowanych w Polsce 
ognisk epidemicznych o etiologii VRE była i jest spo-
wodowana przez gatunek Enterococcus faecium, który 
jest głównym źródłem oporności na glikopeptydy 
o fenotypie vanA i vanB [32, 33].

Staphylococcus aureus

 Naturalnym rezerwuarem gronkowca złocistego 
(Staphylococcus aureus) jest człowiek, a bezobjawowe 
nosicielstwo jest częstsze niż zakażenia. Występuje 
w  populacji ludzkiej, kolonizując skórę, śluzówkę 
przedsionka nosa, gardła, odbytu i pochwy [13]. 
Okres nosicielstwa u człowieka jest niezwykle zróżni-
cowany i zależy nie tylko od potencjału epidemiolo-
gicznego gronkowca, ale przede wszystkim od wieku 
chorego, występowania towarzyszącej choroby prze-
wlekłej (np. niewydolności nerek, defektów układu 
immunologicznego), uwarunkowań genetycznych, 
a także długości czasu hospitalizacji pacjenta [34]. 
Pacjenci skolonizowani przez Staphylococcus aureus 
są głównym źródłem zakażeń w szpitalach. Szacuje 
się, że 10-20% populacji ludzi jest stałymi, a 50% 
tymczasowymi nosicielami gronkowca złocistego. No-
sicielstwo dotyczy także 25% personelu medycznego 
w szpitalach [13, 34, 35]. Bezobjawowe nosicielstwo 
jest częstsze niż zakażenia. Staphylococcus aureus 
może powodować epidemie szpitalne, zakażenia en-
demiczne lub sporadyczne. Wielolekooporne szczepy 
Staphylococcus aureus są główną przyczyną zakażeń 
skóry i tkanek w środowisku pozaszpitalnym i dru-
gim najważniejszym patogenem powodującym zaka-
żenia szpitalne, w tym bakteriemie, zapalenie płuc 
i  zakażenia miejsc operowanych. Wśród pacjentów 
oddziałów dermatologicznych odsetek Staphylococ-
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cus aureus opornego na metycylinę (MRSA) wśród 
wszystkich zakażeń skóry może sięgać nawet ponad 
22%. Infekcje o etiologii gronkowcowej mają bardzo 
wysoki wskaźnik śmiertelności i stanowią poważne 
obciążenie finansowe placówek medycznych. Do czyn-
ników znacząco zwiększających prawdopodobieństwo 
zakażenia gronkowcem złocistym w szpitalach należą: 
owrzodzenia i rany skóry oraz tkanek, stosowanie 
wkłuć centralnych, stosowanie cewników, rany po-
operacyjne i pozabiegowe, dożylne stosowanie leków, 
przyjmowanie przez chorych leków immunosupresyj-
nych, kortykosteroidów i choroby wątroby [13, 34]. 
Z klinicznego i epidemiologicznego punktu widzenia 
najważniejszym obecnie mechanizmem oporności 
Staphylococcus spp. na antybiotyki β-laktamowe jest 
oporność na metycylinę, która w praktyce oznacza 
oporność na wszystkie stosowane antybiotyki β-lakta-
mowe. Szczepy takie określa się mianem MRS (methi-
cillin resistant Staphylococcus; MRSA – Staphylococcus 
aureus i MRCNS – gronkowce koagulazoujemne). 
Szczepy Staphylococcus aureus oporne na metycyli-
nę izolowane dotychczas od pacjentów szpitalnych 
(hospital acquired MRSA – HA-MRSA) są z definicji 
wielooporne, najczęściej niewrażliwe na tetracykliny, 
aminoglikozydy, makrolidy i linkosamidy, a często 
również na fluorochinolony, chloramfenikol, trime-
toprim/sulfametoksazol, kwas fusydowy i rifampi-
cynę. Ulegają one selekcji w środowisku szpitalnym 
przede wszystkim na skutek niewłaściwego i bardzo 
szerokiego stosowania β-laktamów, zwłaszcza cefa-
losporyn. Oporność ta jest spowodowana produkcją 
dodatkowego białka wiążącego penicyliny PBP2a 
o zmniejszonym powinowactwie do antybiotyków 
β-laktamowych. Szczepy te ponadto mają najczęściej 
zdolność wytwarzania β-laktamaz, a więc posiadają 
podwójny mechanizm oporności. Szczepy MRSA 
stanowią poważny problem, ponieważ niezależnie 
od oporności na β-laktamy wykazują oporność na 
wiele innych antybiotyków oraz środków przeciw-
bakteryjnych, a niejednokrotnie mogą być przyczyną 
epidemii. Pojawiły się również doniesienia o izolacji 
gronkowców o zmniejszonej wrażliwości na antybio-
tyki glikopeptydowe (vankomycin-intermediate Staphy-
lococcus aureus – VISA), a także szczepów opornych 
na wankomycynę (vancomycin-resistant Staphylococcus 
aureus – VRSA) – antybiotyki stanowiące dotychczas 
‘ostatnią deskę ratunku’ w infekcjach gronkowcowych 
[36, 37]. W maju 2013 r. wyizolowany został pierwszy 
szczep VRSA w Europie. Miało to miejsce w Portugalii, 
która charakteryzuje się jednym z najwyższych odset-
ków zakażeń spowodowanych przez izolaty MRSA. 
Częściej niż VRSA pojawiają się gronkowce złociste 
o obniżonej wrażliwości na wankomycynę (VISA), 
również sprawiające kłopot w zakresie doboru odpo-
wiedniej terapii lekowej. W szpitalach izolowane są 
najczęściej od pacjentów dializowanych z przewlekłą 

niewydolnością nerek [34]. Opisano także gronkowce 
oporne na wankomycynę, linezolid, chinupristynę/
dalfopristynę oraz daptomycynę [37, 38].

Profilaktyka zakażeń szpitalnych

 W Polsce rocznie jest hospitalizowanych ok. 
8 mln pacjentów [39, 40]. Badania punktowe zakażeń 
związanych z opieką zdrowotną (Healthcare Associated 
Infection – HAI) prowadzone w polskich szpitalach 
wskazują na chorobowość ok. 6-7% [39,  41]. Przy 
uwzględnieniu zawyżania wyników badań punk-
towych w  stosunku do zachorowalności, można 
założyć, że ok. 5% pacjentów polskich szpitali ulega 
zakażeniom szpitalnym, co daje roczną liczbę zakażeń 
szpitalnych ok. 400 tys. [39]. Częstotliwość występo-
wania zakażeń pozostaje w ścisłym związku z rodzajem 
zabiegów diagnostycznych i terapeutycznych wyko-
nywanych u pacjentów. Według WHO liczba zakażeń 
szpitalnych (a raczej ich rozpoznawalność) powinna 
oscylować w granicach 5-10%. Jeśli wskaźnik wystę-
powania ww. infekcji jest niższy, nie musi to świadczyć 
o wysokim poziomie sanitarno-epidemiologicznym 
badanej jednostki, ale jedynie o niewielkim zaintere-
sowaniu tematem lub o niepoświęcaniu temu zagad-
nieniu należytej uwagi [2-4]. Działania na szczeblu 
unijnym doprowadziły do przyjęcia ogólnych i szcze-
gółowych definicji przypadku zakażeń związanych 
z opieką zdrowotną oraz zapewniły znormalizowaną 
metodologię i ramy krajowego nadzoru nad zakaże-
niami związanymi z opieką zdrowotną [42, 43]. Szpi-
tale w Polsce dla celów formalno-prawnych powinny 
posługiwać się nadal definicją ustawową zakażenia 
z 2008 r., natomiast dla celów monitorowania i reje-
stracji, w szczególności punktowego, tj. 1-3-dniowych 
audytów w  oddziałach, wskazane jest przyjęcie de-
finicji zgodnie z decyzją wykonawczą Komisji Euro-
pejskiej. Definicja ustawowa z 2008 r. określa ogólne 
kryteria oceny zakażenia, tj. za zakażenie szpitalne 
należy uznać zakażenie, które wystąpiło w związku 
z udzieleniem świadczeń zdrowotnych, w przypadku 
gdy choroba nie pozostawała w  okresie wylęgania 
w momencie udzielania świadczeń zdrowotnych albo 
wystąpiła po udzieleniu świadczeń zdrowotnych, 
jednak w okresie nie dłuższym niż najdłuższy okres jej 
wylęgania [42-44]. Nowoczesna medycyna wiąże się 
z ryzykiem rozwoju zakażeń, a zatem z koniecznością 
intensywnego leczenia przeciwdrobnoustrojowego, 
które może skutkować nabywaniem przez bakterie 
oporności na antybiotyki.
 Zakażenia wywołane przez drobnoustroje oporne 
na antybiotyki rejestrowane są zarówno w populacji 
osób dorosłych, jak i dzieci. Wielooporne bakterie 
Gram(-) mogą być odpowiedzialne za więcej niż 50% 
infekcji związanych z opieką medyczną [45]. Naj-
większa epidemia, jaką obserwowano w  jednostkach 
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opieki zdrowotnej w ostatnich latach w Europie, 
obejmowała zakażenia pacjentów drobnoustrojami 
z rodziny Enterobacteriaceae produkującymi NDM-1, 
obecnymi w ponad 50 placówkach w centralnej Polsce. 
Natomiast w południowej części kraju stwierdzono jed-
ną z najwyższych prewalencji lekoopornych pałeczek 
niefermentujących [5]. Należy podjąć wszelkie dzia-
łania zapobiegające szerzeniu się tych drobnoustrojów. 
Efektywne systemy kontroli HAI mogą zmniejszać 
ryzyko wystąpienia zakażeń o 55-70% [39]. Za naj-
ważniejsze elementy skutecznego programu kontroli 
zakażeń uznaje się obecność wyszkolonego persone-
lu, efektywne monitorowanie zakażeń szpitalnych 
i obecność działających procedur profilaktyki zakażeń 
[39, 46, 47]. Zgodnie z zaleceniami WHO oraz Ko-
misji Europejskiej, w każdym kraju powinna zostać 
ustalona strategia kontroli HAI na szczeblu ogólnokra-
jowym, która jest koordynowana przez dedykowaną 
jednostkę administracji państwowej [39, 41, 48]. 
Działania krajowego ośrodka referencyjnego ds. kon-
troli HAI są wspierane przez komitet doradczy, który 
stanowi grupa ekspertów. Grupę ekspertów powinni 
stanowić przedstawiciele towarzystw i stowarzyszeń, 
z wieloletnim doświadczeniem w realizacji progra-
mów kontroli zakażeń szpitalnych. Krajowy Ośrodek 
Referencyjny może być powołany przy Narodowym 
Instytucie Zdrowia Publicznego – Państwowym Za-
kładzie Higieny (NIZP-PZH).
 Monitorowanie zakażeń związanych z opieką 
zdrowotną jest bieżącym, systematycznym zbieraniem 
danych, ich analizą, interpretacją i przekazywaniem 
informacji zwrotnej o wynikach monitorowania 
wszystkim osobom zainteresowanym, w celu zapla-
nowania i wdrożenia właściwych praktyk profilaktyki 
zakażeń [39, 49]. Wykazano, że włączenie monito-
rowania (w tym również monitorowania lekowraż-
liwości drobnoustrojów i polityki antybiotykowej) 
do programu kontroli zakażeń szpitalnych wpływa 
na zmniejszenie częstości występowania HAI [50]. 
Monitorowanie lekowrażliwości powinno obejmować 
drobnoustroje i antybiotyki uznawane za kluczowe ze 
względu na nabyte mechanizmy i wynikające z nich 
fenotypy oporności.
 W maju 2016 r. ukazały się nowe wytyczne, opra-
cowane przez ekspertów IDSA, SHEA i PIDS, doty-
czące zarządzania lekami przeciwdrobnoustrojowymi. 
Rekomendacje mają za zadanie racjonalizację, a przez 
to ograniczenie stosowania leków przeciwdrobno-
ustrojowych. Należy rozpocząć badania dotyczące 
nie tylko rozprzestrzeniania się lekooporności, lecz 
także możliwości jej ograniczania oraz wdrożenia 
elementów służących kontrolowaniu konsumpcji anty-
biotyków, zwłaszcza porównawczych z zastosowaniem 
wartości tzw. definiowanej dawki dobowej (definined 
daily dose – DDD), która w polskich szpitalach jest 

rzadkością [5]. Spośród gatunków uznawanych za 
istotne czynniki etiologiczne HAI monitorowaniu 
najczęściej są poddawane: pałeczki jelitowe z rodziny 
Enterobacteriaceae, Pseudomonas aeruginosa, Acineto-
bacter baumanii, Enterococcus spp. oraz Staphylococcus 
aureus [51]. Kluczowe miejsce w zabieganiu, w re-
dukcji zakażeń szpitalnych i transmisji wieloopornych 
patogenów chorobotwórczych zajmuje higiena rąk 
[52-54]. Istnieją przekonywujące dowody na to, że 
poprawa higieny rąk uzyskana dzięki wdrożeniu wie-
lomodalnych strategii może doprowadzić do zmniej-
szenia wskaźników zakażeń związanych z opieką 
zdrowotną. Ponadto w wielu badaniach potwierdzono, 
że po wdrożeniu strategii na rzecz poprawy higieny 
rąk następował trwały spadek występowania izolatów 
bakteryjnych opornych na działanie wielu leków oraz 
kolonizacji pacjentów pomimo, że nie przedstawiono 
w nich wskaźników zakażeń [55, 56]. W badaniach 
prowadzonych na oddziale intensywnej terapii w cza-
sie rutynowej opieki nad chorymi zakażonymi lub 
skolonizowanymi szczepami wieloopornymi, przenie-
sienie Acinetobacter baumannii MDR lub Pseudomonas 
aeruginosa MDR odnotowano odpowiednio u 39 i 8% 
osób należących do personelu [56]. WHO zaleca, aby 
higienę rąk przeprowadzać w miejscu sprawowania 
opieki lub wykonywania procedur. Z tego powodu 
produkty potrzebne do czynności higienicznych (np. 
preparaty z alkoholem do dezynfekcji) powinny być 
łatwo dostępne w miejscu opieki nad pacjentem, tak, 
aby pracownicy ochrony zdrowia mogli myć lub dezyn-
fekować ręce przed opuszczeniem strefy pacjenta [57].

Podsumowanie

 Nowoczesna medycyna wiąże się wieloma możli-
wościami terapeutycznymi, ale również z ogromnym 
ryzykiem rozwoju zakażeń, a zatem z koniecznością 
intensywnego leczenia przeciwdrobnoustrojowego, 
które może skutkować nabywaniem przez bakterie 
oporności na antybiotyki. Drobnoustroje izolowane 
z zakażeń coraz częściej charakteryzują się opornością 
na większość, a czasem nawet na wszystkie dostępne 
w  terapii leki. Należy podjąć wszelkie działania za-
pobiegające szerzeniu się tych drobnoustrojów. Efek-
tywne systemy kontroli HAI mogą zmniejszać ryzyko 
wystąpienia zakażeń o 55-70%. Za najważniejsze 
elementy skutecznego programu kontroli zakażeń 
uznaje się obecność wyszkolonego personelu, efek-
tywne monitorowanie zakażeń szpitalnych i obecność 
działających procedur profilaktyki zakażeń.
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