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Ocena flory bakteryjnej izolowanej od chorych
hospitalizowanych w Szpitalu Wojewodzkim nr 2
w Rzeszowie w latach 2004-2006

Z Zaktadu Mikrobiologii Szpitala Wojewodzkiego nr 2 w Rzeszowie
Z Instytutu Fizjoterapii Uniwersytetu Rzeszowskiego

W pracy przeprowadzono retrospektywnq ocene flory bakteryjnej jednego z najwiekszych w regionie
potudniowo-wschodniej Polski szpitali — Szpitala Wojewodzkiego nr 2 w Rzeszowie. Ocenie poddano bak-
teryjne czynniki etiologiczne zakazen, nalezqce do tzw. drobnoustrojow ,,alarmowych” ze wzgledu na
wytwarzanie mechanizmow opornosci na antybiotyki i z tego powodu objete obowiqzkiem rejestracji. Ana-
lizie poddano drobnoustroje izolowane od chorych hospitalizowanych w szpitalu w latach 2004 —2006.
Stwierdzono, ze zmniejszata sie ilos¢ bakterii wytwarzajqcych mechanizmy opornosci na antybiotyki
wsrod wiekszosci drobnoustrojow objetych obowiqzkiem rejestracji.

Stowa kluczowe: zakazenia, drobnoustroje, mechanizmy opornosci

Analysis of bacteriological flora isolated from patients
hospitalised in District Hospital No 2 in years 2004—2006

In the study a retrospective analysis of bacteriological flora of one of the biggest hospitals in the
South-Eastern part of Poland , namely District Hospital no 2 in Rzeszow, was carried out. Etiological
factors of bacteriological infections, which belong to “alert patogens” were analysed. Their name stems
from their antibiotic resistance mechanism. Due to that fact their registration is obligatory. The examined
microorganisms were isolated from the patients who were hospitalised in the period between 1st January
2004 and 31st December 2006. It was stated that the amount of bacteries producing antibiotic resistance
mechanism is decreasing among the majority of microorganisms which registration was obligatory.
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WPROWADZENIE zakazen wywolanych tzw. drobnoustrojami ,,alar-
mowymi”. Za drobnoustroje alarmowe uznaje si¢
te drobnoustroje, ktore ze wzglgdu na czynniki
zjadliwosci sa niebezpieczne dla chorego, ale
rowniez bakterie, ktore posiadaja mechanizmy
opornosci znacznie ograniczajace opcje terapeu-
tyczne wywotanych przez nie zakazen. W zaltacz-
niku do rozporzadzenia wymieniono te drobno-
ustroje, obejmujace zarowno bakterie jak 1 wirusy,
ktore juz wczesniej byty rejestrowane, np. wirusy

Szpital Wojewodzki nr 2 w Rzeszowie jest
jednym z najwigkszych szpitali w regionie potu-
dniowo-wschodniej Polski z iloscia ponad 700
16zek szpitalnych i II stopniem referencyjnosci.
W szpitalu hospitalizowanych jest rocznie ponad
30 000 chorych z calego regionu, od ktorych prze-
cigtnie pobierano okoto 22 000 materiatow do
badan bakteriologicznych.

Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dnia 11 : o e
marca 2005 1. (DzU Nr 54, poz. 484) nakfada na zapalenia watroby czy zakazenia bakteriami z ro-

Zaktady Opieki Zdrowotnej obowiazek rejestracji flrzaju S‘almonella czy Shigella: Listq“drobnoustro-
jow objetych obowiazkiem rejestracji poszerzono
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zwlaszcza o bakterie posiadajace mechanizmy
opornosci, szerzenie ktorych w §rodowisku szpi-
talnym powoduje znaczne ograniczenia terapeu-
tyczne i generuje koszty poniesione na leczenie
zakazen nimi wywolanych.

Do bakterii objetych obowiazkiem rejestracji,
posiadajacych mechanizmy opornosci na antybio-
tyki naleza [8]:

Staphylococcus aureus — MRSA, VISA lub
VRSA,

Streptococcus pneumoniae — oporne na peni-
cyling i/lub cefalosporyny III generacji

Enterococcus spp. — oporne na glikopeptydy

Paleczki z rodziny Enterobacterieceae wy-
twarzajace B-laktamazy o rozszerzonym spektrum
substratowym oraz oporne na karbapenemy

Pseudomonas aeruginosa i Acinetobacter sp —
oporne na karbapenemy lub dwie inne grupy le-
kow.

— Gronkowiec ztocisty (Staphylococcus au-
reus) jest jednym z najczgstszych drobnoustrojow
wywotujacych zakazenia szpitalne. Bakterie te
dysponuja licznymi czynnikami zjadliwo$ci oraz
wieloma mechanizmami opornos$ci na leki, z kté-
rych tzw. oporno$¢ na metycyling (MRSA) powo-
duje, ze drobnoustroje te nabywaja opornos¢ na
wszystkie antybiotyki [-laktamowe. Opornosé
szczepow MRSA determinowana jest obecnoscia
w chromosomie bakterii genu mecA, odpowie-
dzialnego za syntez¢ nowego biatka PBP (biatko
wiazace penicyling), tzw. biatka PBP-2a, niepo-
siadajacego powinowactwa do antybiotykow [3-
laktamowych. Efektem tego jest opornos¢ na
wszystkie penicyliny, ich pochodne, potaczenia
z inhibitorami [-laktamaz, wszystkie generacje
cefalosporyn i karbapenemy. Laboratoria mikro-
biologiczne oznaczajace lekowrazliwo$¢ gron-
kowcéw ztocistych zobowiazane sa do wykrycia
szczepow MRSA, poprzez okreslenie wrazliwosci
na Oksacyling lub Cefoksytyne, co pozwala wnio-
skowac o mozliwos$ci stosowania w zakazeniach o
etiologii gronkowcowej antybiotykow [-laktaMo-
wych. Antybiotyki musza jednak by¢ stabilne w
stosunku do B-laktamaz gronkowcowych, gdyz
blisko 100% gronkowcow izolowanych w $§rodo-
wisku szpitalnym posiada zdolnos¢ ich wytwarza-
nia.

Szczepy MRSA oprdcz opornosci na antybio-
tyki B-laktamowe, sa rowniez czgsto oporne na
inne grupy lekow, takich jak: chinolony, linkoza-
midy, tetracykliny, makrolidy i aminoglikozydy.
W takich sytuacjach opcja terapeutyczna pozostaja
glikopeptydy. Czgste stosowanie tej grupy anty-
biotykow spowodowato pojawienie si¢ szczepow
umiarkowanie opornych na wankomycyng — VISA
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(Vancomycin intermediate Staphylococcus au-
reus), a ostatnio w Stanach Zjednoczonych juz w
pei opornych, tzw. VRSA (Vancomycin resistant
Staphylococcus aureus).

— Oporno$¢ Streptococcus pneumoniae na pe-
nicyling i/lub cefalosporyny III generacji zwiaza-
na jest z mutacjami w tzw. genach ,,mozaiko-
wych” kodujacych biatka PBP.

S. pneumoniae wytwarza sze$¢ takich biatek,
a ilo§¢ mutacji w genach odpowiedzialnych za ich
wytwarzanie warunkuje poziom oporno$ci na
penicyliny lub cefalosporyny lub tez na obydwie
te grupy antybiotykow.

— Z 17 gatunkéw rodzaju Enterococcus dwa,
tj. E. faecalis 1 E. faecium sa istotne w zakaze-
niach u ludzi. Bakterie te sa mato zjadliwe i wy-
woluja zakazenia ~ w sprzyjajacych dla nich wa-
runkach, np. u chorych z ostabiona odpornoscia.
Naleza wigc do typowych bakterii oportunistycz-
nych. Wszystkie gatunki Enterococcus sa natural-
nie oporne na popularne w lecznictwie szpitalnym
antybiotyki cefalosporynowe, a ponadto w rodzaju
tym wystepuja rowniez gatunki (E. caseliflavus, E.
gallinarum) naturalnie oporne na antybiotyki gli-
kopeptydowe. Oporno$¢ na glikopeptydy nabywa-
ja rowniez istotne klinicznie gatunki E. faecalis i
E. faecium, co ogranicza kolejna opcjg terapeu-
tyczna, a ponadto niesie niebezpieczenstwo prze-
kazania tego mechanizmu opornosci innym bar-
dziej zjadliwym rodzajom bakterii.

— Paleczki fermentujace z rodziny Enterobac-
teriaceae maja zdolno$¢ produkowania enzymow
(B-laktamaz) rozkladajacych najwigksza grupe
antybiotykow, jakimi sa antybiotyki B-laktamowe.
Skutecznos$¢ terapii zakazen wywolanych bakte-
riami z rodziny Enterobacteriaceae, zalezy przede
wszystkim od profilu substratowego tych enzy-
moéw. Obecnie juz wszystkie pateczki z rodziny
Enterobacteriaceaec maja zdolno$¢ wytwarzanie 3-
laktamaz o rozszerzonym profilu substratowym
ESBL (Extended-spectrum beta-lactamases), roz-
ktadajacych wszystkie antybiotyki B-laktamowe
z wyjatkiem cefamycyn (cefoksytyna) i karbape-
neméw (imipenem, meropenem, ertapenem). Nie-
bezpieczenstwo szerzenia si¢ tego mechanizmu
w $rodowisku szpitalnym jest duze, ze wzgledu na
to, ze enzymy te kodowane sg na ruchomych ele-
mentach genetycznych — plazmidach i w zwiazku
z tym moga by¢ tatwo przenoszone pomigdzy
bakteriami. Obecno$¢ tego mechanizmu opornosci
powoduje zwigkszenie zuzycia antybiotykow
ostatniego rzutu w tej grupie, jakimi sa karbape-
nemy. Z tego powodu konieczno$¢ monitorowania
rowniez opornosci na karbapenemy w rodzinie
Enterobacteriaceae.



— Paleczki niefermentujace z gatunku Pseu-
domonas aeruginosa i rodzaju Acinetobacter sa
bakteriami o minimalnych wymaganiach odzyw-
czych, dlatego z tatwoscia kolonizuja srodowisko
szpitalne. Sa to bakterie wywolujace zakazenia
oportunistyczne najczesciej u chorych w oddzia-
fach Intensywnej Terapii. Charakteryzuja si¢ wy-
soka naturalna, jak i nabyta opornoscia na wiele
antybiotykow. Z tego powodu istnieje koniecznos¢
monitorowania ich wrazliwosci na karbapenemy
jak rébwniez inne grupy antybiotykow.

CEL PRACY

Celem niniejszej pracy byla ocena wystgpo-
wania u chorych hospitalizowanych w Szpitalu
Wojewodzkim Nr 2 w Rzeszowie, drobnoustrojow
ujetych w Rozporzadzeniu Ministra Zdrowia, jako
»alarmowe” ze wzgledu na wytwarzanie mechani-
zmoOw opornosci na antybiotyki.

MATERIAL I METODY

Analiz¢ przeprowadzono przy uzyciu modulu
statystycznego programu komputerowego Mikro-
BioNet (bioMerieux). Przy ocenie uwzgledniano
izolaty bakteryjne materiatlow biologicznych nade-
stanych do Zaktadu Mikrobiologii wylacznie od
chorych hospitalizowanych w Szpitalu Wojewddz-
kim nr 2 w Rzeszowie w latach 2004—2006. Z anali-
zy wylaczono badania srodowiska szpitalnego.

WYNIKI I OMOWIENIE

W kolejnych latach ilos¢ izolacji S. aureus od
chorych hospitalizowanych w Szpitalu Woje-
wodzkim nr 2 w Rzeszowie systematycznie wzra-
stata, jednak ilo$¢ szczepow MRSA najwyzsza
byta w 2005 r. — 25,5% 1 obnizyta sig do 20%
w 2006 r. Taki odsetek MRSA to gorna ilos¢, jaka
przecigtnie izolowana jest w polskich szpitalach
[2]. Podobne jak w Polsce ilosci zakazen MRSA
wystepuja w Niemczech, Hiszpanii i Australii,
natomiast, znacznie przekraczata §rednia dla Pol-
ski, podana w raporcie OPTY-ESAC, gdzie wy-
niosta w 2005 roku 14% [4] Tab.1.

W ocenianym okresie nie izolowano szcze-
pow S. aureus VRSA, jak rowniez VISA. Swiad-
czy to o racjonalnym stosowaniu tego antybioty-
ku, co by¢ moze spowodowane jest rowniez za-
biegowym profilem szpitala i krotkim stosunkowo
pobytem chorych w oddziatach.

Ze wzgledu na specyficzny mechanizm
oporno$ci Streptococcus pneumoniae, laborato-
ria mikrobiologiczne zobowiazane sa do ozna-
czania MIC (Minimal Inhibitory Concentration)
dla penicyliny i jednej z cefalosporyn III gene-
racji (cefotaksym lub ceftriakson). W przypad-
ku, gdy szczep w badaniu przegladowym z ok-
sacyling o stgzeniu lug jest oporny, oznaczenie
MIC daje dopiero odpowiedz, na jakim pozio-
mie i na ktéry z antybiotykow wystepuje opor-
no$¢. Rozna jest rowniez interpretacja MIC dla
izolatow z pltynu moézgowo-rdzeniowego, gdzie
szczepy musza mie¢ nizszy MIC, a wyzszy, dla
izolatow pochodzacych z innych materialow [5].

Jak wynika z tabeli 2 ilo$¢ S. pneumoniae izo-
lowanych z wszystkich materiatéw wzrastata w
kolejnych latach, ale rosta réwniez ilo$¢ szczepow
wrazliwych na oksacyling, co oznacza wrazliwos¢
na penicyling, aminopenicyliny, cefalosporyny
i karbapenemy. By¢ moze spowodowane bylo to
profilem nadsytanych materiatéw, a w szczego6lno-
$ci obnizeniem ilosci wymazoéw z gornych drog
oddechowych w kolejnych latach, a tym samym
izolacji szczepoéw od nosicieli. Przypuszczenie to
wydaje si¢ potwierdzaé fakt, ze po uwzglednieniu
tylko izolatow z krwi i plynu mozgowo-rdze-
niowego, podwyzszona oporno$¢ na penicyling
stwierdzono tylko w 2004 r., u 4 szczepdéw na 21
izolatow, przy zachowanej wrazliwosci na cefalo-
sporyny. MIC dla cefotaksymu ponizej 0,5 mg/l
umozliwial interpretacj¢ jako wrazliwy nawet dla
szczepow izolowanych z plynu moézgowo-
-rdzeniowego. W pozostatych latach z tych istot-
nych klinicznie materialéw izolowano wylacznie
szczepy wrazliwe zaro6wno na penicyling, jak i ce-
falosporyny III generacji.

TABELA 1. Wystepowanie MRSA w kolejnych latach

Lata 2004 2005 2006
Liczba wszystkich szczepdéw S.aureus 762 784 793
Liczba szczepow MRSA 170 201 159
Odsetek szczepéw MRSA 22% 25,60% 20,00%
TABELA 2. Oporno$¢ S. pneumoniae na oksacyline
Lata 2004 2005 2006
Ilo$¢ izolatéw S. pneumoniae 71 94 105
Ilo$¢ izolatéw S. pneumoniae wrazliwych na oksacyling 41 63 91

260



TABELA 3. Czestos¢ izolacji Enterococcus spp.

Lata 2004 2005 2006
Enterococcus faecalis 156 128 180
Enterococcus faecium 25 17 45
TABELA 4. Izolaty E. coli w kolejnych latach
Lata 2004 2005 2006
Izolaty E. coli 1089 1119 1069
E. coli ESBL (+) 33 29 35
Odsetek E. coli ESBL (+) 3,00% 2,60% 3,30%
TABELA 5. Izolaty K. pneumoniae w kolejnych latach
Lata 2004 2005 2006
Izolaty K. pneumoniae 108 167 189
K. pneumoniae ESBL (+) 21 23 50
Odsetek K. pneumoniae ESBL (+) 19% 14% 26%
TABELA 6. Czestos¢ izolacji paleczek niefermentujacych
Lata 2004 2005 2006
Izolaty Pseudomonas aeruginosa 380 393 595
Izolaty Acinetobacter spp. 278 454 386

Czestos¢ izolacji istotnych klinicznie gatun-
kéw z rodzaju Enterococcus przedstawia Tab. 3.

Najwigcej izolacji z rodzaju Enterococcus by-
fo w 2006 r. W tym roku réwniez najwyzszy byt
odsetek izolacji gatunku E. faecium, ktéry ponad
dwukrotnie przekraczatl czgsto$¢ izolacji uzyski-
wana w Polsce [2] (90% — E. faecalis i 10% — E.
faecium). Wyzszy odsetek izolacji E. faecium
thumaczy¢é mozna uwzglednieniem w analizie
jedynie izolatow z materialow uzyskanych od
chorych hospitalizowanych, co potwierdza czest-
sze, w zakazeniach szpitalnych, izolowanie tego
gatunku w warunkach polskich [2]. Poza jednym
przypadkiem w 2004 r., izolowanego w OIOM
z krwi

E. faecium nie bylo w analizowanym okresie
Enterococcus spp. opornych na wankomycyng.

Z bardzo licznej rodziny Enterobacteriaceae w
analizowanym okresie, najczesciej izolowane byty
dwa gatunki: Escherichia coli i Klebsiella pneu-
moniae. Z tego powodu, jak réwniez dlatego, ze
dla tych gatunkéw opracowane sa przez CLSI
(Clinical and Laboratory Standard Institute) stan-
dardy kontroli i wykrywania ESBL, w niniejszym
opracowaniu poddano analizie tylko te dwa ga-
tunki [7]. W analizowanym okresie ilo$¢ izolacji
E. coli oraz szczepow tego gatunku produkuja-
cych enzymy o rozszerzonym spektrum substra-
towym (ESBL) w kolejnych latach byta na zblizo-
nym poziomie, tj. przy ponad 1000 izolatach, oko-
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fo 3% E. coli posiadato zdolno$¢ do produkcji
ESBL. Tab. 4. Znacznie mniej stabilna byta ilo$¢
izolacji K. pneumoniae, w tym ESBL dodatnich.
Jak wynika z tabeli 5 ilo$¢ izolacji gatunku
K. pneumoniae systematycznie wzrastala w kolej-
nych latach, natomiast niepokojacy, blisko dwu-
krotny wzrost izolacji K. pneumoniac ESBL do-
datnich nastapit w 2006 r., w poréwnaniu z rokiem
wezesniejszym. Znacznie wyzszy odsetek ESBL
dodatnich  szczepow Klebsiella pneumoniae
w stosunku do E. coli jest podobny jak w innych
krajach [1, 3] i szpitalach polskich [4]. Ilos¢
szczepow E coli ESBL dodatnich na poziomie 3%,
w stosunku do danych literaturowych byla na
stosunkowo niskim poziomie. Najwyzsza ilo$¢
K. pneumoniae ESBL dodatnich, izolowana
w 2006 r., rowniez nie przekracza ilosci, jakie sa
odnotowywane w innych krajach, jak rowniez
w Polsce [1, 4, 6]. Osiagnigcie krytycznej ilosci,
60% szczepow ESBL dodatnich [2], przy ktorej
nalezy wycofa¢ stosowanie cefalosporyn II i III
generacji wydaje si¢ jeszcze odlegle, jednak
uwzgledniajac tatwosé, z jaka zwlaszcza szczepy z
rodzaju Klebsiella spp. nabywaja ten mechanizm
opornosci, nalezy obserwowac ilo$¢ tych szcze-
pow w kolejnych latach.
—Pateczki niefermentujace Acinetobacter spp.
i Pseudomonas aeruginosa izolowane byty przede
wszystkim z materiatow nadestanych z oddziatow
Intensywnej Terapii.
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RYC. 2. Odsetek opornych szczepéw Acinetobacter spp.

natomiast ilo$¢ szczepow opornych na wszystkie
analizowane leki wyraznie si¢ obnizata. Ryc. 1.
Podobne trendy mozna zaobserwowaé row-
niez w rodzaju Acinetobacter. Wyjatek stanowit
rok 2005, w ktorym izolowano najwigcej szcze-
poOw tego rodzaju jak réwniez najwyzszy odsetek
szczepOw opornych na piperacyling z tazobakta-
mem Tab. 6, Ryc. 2. Pomimo nawet bardzo pozy-
tywnego trendu obnizania si¢ opornosci paleczek
niefermentujacych, nadal odsetek szczepow opor-
nych byl wysoki dla wigkszosci analizowanych
antybiotykow. Z wyjatkiem karbapenemow, w
2005 r. byt okoto dwukrotnie wyzszy jak w analo-
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gicznym okresie podanym w raporcie OPTY jako
srednia dla 60 szpitali w Polsce [4]. Wyzszy odse-
tek szczepéw opornych w stosunku do sredniej
z raportu OPTY mogl wynikaé zarowno z czgste-
go empirycznego stosowania w szpitalu ceftazy-
dymu i amikacyny, jak rowniez z tego, ze w ra-
porcie OPTY uwzglednione byly szpitale I stopnia
referencyjnosci, w ktérych ze wzgledu na profil
pacjentow zazwyczaj wrazliwo$¢ na te antybiotyki
jest wyzsza.

WNIOSKI



W latach 2004-2006 systematycznie wzrastata
ilo§¢ bakterii izolowanych od chorych hospi-
talizowanych w Szpitalu Wojewodzkim nr 2
w Rzeszowie.

W analizowanym okresie spadala czgsto$c¢
izolacji drobnoustrojow uznanych za ,alar-
mowe” ze wzgledu na wytwarzanie mechani-
zmow opornosci na antybiotyki.
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