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Antybiotykoopornosc - skutek grzechow
wspolczesnej cywilizacji?

Streszczenie

Antybiotykoopornos¢ to problem, z ktérym coraz czesciej sie spotykamy, nie tylko styszac o nim
w telewizji, czy tez czytajac o takich przypadkach w gazetach, coraz czesciej zaczyna on nas dotykac
osobiscie. Niewiele osdb wie, ze szczep gronkowca MRSA oporny na metacyline zostat wykryty juz
w 1961 roku. Dlatego tez wydawac by sie mogto, zZe problem ten jest znany od dawna, a wiec nie
powinien by¢ az tak grozny. Jednak dziatania czlowieka, swoiste , grzechy wspoétczesnej cywilizacji”,
przyczynily sie do drastycznego zwiekszenia problemu antybiotykoopornosci drobnoustrojow.
Niestety nie jest tatwo go przezwyciezy¢. Nie wystarczy zastapi¢ stare antybiotyki nowymi. Co to
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zatem jest antybiotykoopornos¢, jak przyczyniliSmy sie do jej rozwoju i co najwazniejsze, jak mozna
jej przeciwdziatac?

Slowa kluczowe: antybiotykoopornos¢, mikroorganizmy, antybiotyki, infekcje wirusowe, MRSA
18 listopada - Europejski Dzien Wiedzy o Antybiotykach

Niewiele 0sob wie, ze 18 listopada, po raz czwarty bedziemy obchodzi¢ Europejski Dzien Wiedzy
o Antybiotykach. Zostat on ustanowiony przez Komisje Europejska w 2008 roku, na wniosek
Europejskiego Centrum Zapobiegania i Kontroli Chordb. Gléwnym jego celem jest akcja
informacyjna majaca dostarczy¢ informacji o antybiotykach, ich dziataniu, zagrozeniach jakie moga
wynikna¢ z ich niewlasciwego stosowania oraz niebezpieczenstwach jakie niesie ze soba zjawisko
rosngcej antybiotykoopornosci mikroorganizméw [6]. To majace charakter globalny zjawisko,
stanowi coraz wieksze zagrozenie zaréwno w krajach UE jak i na calym $wiecie. I wlasnie ten
problem byl gtéwnym powodem ogtoszenia Dnia Wiedzy o Antybiotykach. O skali problemu moze
sSwiadczy¢ fakt, iz istnieja dane $wiadczace o tym, Ze antybiotykoopornos$¢ ma juz charakter
pandemiczny.

O koniecznosci edukacji spoteczenstwa moga Swiadczy¢ wyniki badan, ktore zostaly przeprowadzone
w pazdzierniku 2010 roku na zlecenie Narodowego Instytutu Lekéw [14]. Badania te pokazuja, ze az
37% dorostych Polakow stosowato antybiotyki w ciagu ostatniego roku. Wysoka konsumpcje tych
lekow potwierdzaja takze badania Europejskiego Programu Monitorowania Konsumpcji
Antybiotykéw ESAC (European Surveillance of Antibiotic Consumption), ktére pokazuja, iz
antybiotyki sa w Europie naduzywane, a Polska znajduje sie w niechlubnej czotowce europejskie;j.
Dodatkowo Polacy czesto przyjmuja antybiotyki z powodu przeziebienia (38%), grypy (18%), czy tez
kaszlu (21%). Az 50% Polakéw uwaza, ze antybiotyki sa skuteczne w leczeniu grypy, 38% uwaza iz
skutecznie lecza przeziebienie, a 63% sadzi iz antybiotyki skutecznie dziataja na wirusy. Wyniki te
swiadcza takze o tym, iz konieczna jest edukacja nie tylko pacjentéw, ale tez lekarzy, ktorzy zalecaja
stosowanie antybiotykow na grype, czy przeziebienie. Duza konsumpcja antybiotykow stanowi
problem, poniewaz wykazano, iz w spoteczenstwach w ktorych zaobserwowano zwiekszona
konsumpcje antybiotykow, obserwuje sie zwiekszona ilo$¢ szczepdw antybiotyokoopornych,
w porownaniu do spoteczenstw o matej konsumpcji tych lekow [6].

Co to jest antybiotyk?

Zacznijmy od podstawowej kwestii, co to jest antybiotyk. Najprosciej mowiac antybiotyki to zwigzki
chemiczne, ktére zabijaja bakterie lub hamuja ich wzrost bez negatywnego wplywu na pacjenta
[18].R6znia sie miedzy soba sposobem dzialania. Jedne powodujg zahamowanie syntezy Scian
komorkowych bakterii (bacytracyna, penicylina, cefalosporyny), inne hamuja produkcje biatek
(chloramfenikol, tetracyklina), RNA (rifamycyna) i DNA (chinolony)[7].

Historia antybiotykow i antybiotykoterapii

W odkryciu pierwszego antybiotyku - penicyliny, duza role, podobnie jak przy wielu innych
odkryciach naukowych, odegrat przypadek [1]. Penicyline odkryt w 1928 roku Alexander Fleming -
szkocki lekarz, ktéry na czas swoich 2 tygodniowych wakacji przypadkowo pozostawit
w laboratorium szalki Petriego zawierajace kultury gronkowca. Po swoim powrocie odkryt, ze wokét
kolonii utworzyta sie strefa wzrostu plesni Penicillum notatum, ktéra zahamowata wzrost gronkowca.
Substancja produkowana przez Penicillum, ktéra spowodowata zahamowanie wzrostu bakterii



zostata przez Fleminga nazwana penicyling. Poczatkowo odkrycie to nie wzbudzito zainteresowania u
naukowcow. Dopiero w 1939 roku Howard Florey i Ernst Chain, ktorzy poszukiwali substancji
mogacych zabija¢ bakterie, zainteresowali sie odkryta przez Fleminga penicyling. Substancja ta
okazata sie bardzo skuteczna w zabijaniu bakterii, dlatego tez juz w 1941 zaczeta by¢ produkowana.
Pierwotnie penicylina stosowana byla wsrdd Zoinierzy rannych w walkach w czasie II wojny
Swiatowej, gdzie skutecznie zmniejszata Smiertelnos¢ wsrod zotierzy. PdzZniej zaczeto ja szeroko
stosowa¢ w medycynie. Wczesniej nawet najprostsze infekcje ucha, czy tez zapalenie ptuc byly
ciezkie do leczenia, a infekcje spowodowane przez Streptococcus pyogenes czesto przeradzaty sie
W znacznie powazniejsza szkarlatyne, chorobe nierzadko powodujaca uszkodzenia serca i nerek [4].
Antybiotyki pozwolily znacznie zmniejszy¢ umieralno$¢ oraz unikna¢ wielu powiktan spowodowanymi
infekcjami bakteryjnymi. Za swoje odkrycia Fleming, Chain i Florey zostali uhonorowani nagroda
Nobla w 1945 roku [11]. Na poczatku lat 50’ wprowadzono nowe antybiotyki, w tym streptomycyne,
chloramfenikol, oraz tetracykline. Przypieczetowato to rozpoczecie ery antybiotykow.

Odkrycie antybiotykow uwazane jest przez niektorych za jedno z dziesieciu najwiekszych odkry¢ XX
wieku . Sa one czasem okreslane jako ,,cudowne leki” [6].

Poczatkowo antybiotyki byly produkowane z naturalnych sktadnikéw [17]. Jednak w dzisiejszych
czasach wiekszos¢ uzywanych antybiotykow jest produkowana syntetycznie. Aktualnie dostepnych
jest ok. 200 antybiotykdw, ale niestety coraz mniej z nich dziata skutecznie w walce
z drobnoustrojami [7].

Antybiotykoopornos¢

Poczatkowo juz mate dawki penicyliny pozwalaty zwalcza¢ infekcje bakteryjne, jednak z czasem
efekty jej dziatania przestawaty by¢ tak spektakularne [15]. Spowodowane byto to nabywaniem przez
bakterie penicylinoopornosci, ktéra byta pierwszym przyktadem antybiotykoopornosci wystepujacej u
bakterii. Byt to przyktad reakcji obronnej bakterii na stosowany antybiotyk. Jednak zjawisko
antybiotykoopornosci nie jest zjawiskiem nowym, ktére wystapilo dopiero po zastosowaniu
antybiotykéw w medycynie. Nalezy pamietaé, ze antybiotyki to substancje produkowane naturalnie
gléwnie przez grzyby, w celu obrony przed bakteriami. Fleming podkreslat naturalne pochodzenie
penicyliny, gdyz jak sam stwierdzit ,To natura stworzyta penicyline. Ja tylko ja odkrytem” [4].
Dlatego tez nie powinno dziwi¢ odkrycie kanadyjskich badaczy, ktérzy zbadali bakterie znalezione
w wiecznej zmarzlinie [16]. Dowiedli oni, Zze opornos$¢ bakterii na antybiotyki istniata juz 30 tys. lat
temu. Prawdopodobnie w toku ewolucji drobnoustroje naturalnie nabywaty opornos$¢ na antybiotyki
[11].

Sam Fleming tez jako pierwszy przewidziat mozliwos¢ wystapienia opornosci na antybiotyki.
Zauwazyl, ze kolejne pokolenia gronkowca ztocistego, poddawanego dziataniu penicyliny,
wytwarzaja sciany komoérkowe coraz bardziej nieprzepuszczalne dla penicyliny [19].

Zjawisko antybiotykoopornosci wymusito koniecznos¢ poszukiwania i syntezy kolejnych
antybiotykéw. Doskonale obrazuje to przypadek gronkowca zlocistego (Staphylococcus auerus).
W latach 40’ skutecznie stosowano przeciw niemu penicyline, jednak juz w latach 50’ potowa
szczepOw tego drobnoustroju byta na nig oporna [13]. W 1959 roku wprowadzono metacyline, ale juz
na poczatku lat 60’ zaczal rozprzestrzenia¢ sie metacylinooporny szczep gronkowca (MRSA), ktory
w dzisiejszych czasach jest duzym zagrozeniem szczegdlnie w przypadku zakazen szpitalnych.
Kolejnym antybiotykiem uzywanym przeciw szczepom gronkowca byla wankomycyna, jednakze
w 1996 roku w Japonii zanotowano pierwszy przypadek wankomycynoopornego szczepu gronkowca
ztocistego (VRSA). Szczep ten zostat tez wykryty w Stanach Zjednoczonych, Francji i Hong Kongu.
Nastepnie wprowadzono nowy antybiotyk - linezolid, jednak juz po roku wykryto pierwszy szczep
odporny na ten antybiotyk. Pokazuje to skale problemu jaki stanowi antybiotykoopornos¢.

Nie nastrajaja optymistycznie wyniki badan przeprowadzone w USA, ktére wykazaly, ze 70%



szczepOw bakterii zwigzanych z zakazeniami szpitalnymi, czyli zakazeniami wykrytymi po 48h od
przyjecia na oddzial, wykazuje odpornos¢ na przynajmniej jeden antybiotyk, wykorzystywany
wczesniej w leczeniu schorzen wywotanych przez te bakterie [8]. Niektére mikroorganizmy sa
oporne na wszystkie dostepne antybiotyki i moga by¢ zwalczane tylko przy uzyciu
eksperymentalnych i czesto potencjalnie toksycznych lekéw [11]. Juz dzi$ trudne do wyleczenia staja
sie zakazenia ran, gruzlica, zapalenie ptuc, sepsa, czy tez wystepujace czesto u dzieci zapalenie ucha.
Nieskutecznos$¢ terapii antybiotykowej powoduje takze zwiekszenie kosztow terapii antybiotykowej,
ktore siegaja ok. 30% budzetu szpitala przeznaczonego na zakup lekow, a na oddzialach intensywnej
terapii, czy na oddziatach hematologii nawet 50% [5].

Mechanizmy nabywania antybiotykoopornosci

Istnieja 2 gldéwne mechanizmy nabywania przez drobnoustroje opornosci na antybiotyki. Jest to
mutacja, oraz horyzontalny transfer genow [9].

Mutacja

Bledy w czasie replikacji DNA w komdrce bakterii powodujg zmiane powstajagcego DNA. Zmiana ta
nazywana jest mutacja [18]. Zwykle mutacja jest niekorzystna, gdyz bakteria posiadajaca ja w swoim
DNA ginie lub wolniej sie rozmnaza. Jednak czasami mutacje powoduja wystapienie zmian
skutkujacych lepszym przystosowaniem do niekorzystnych warunkéw srodowiska, jakim jest np.
dziatanie antybiotyku. Skutkuje to tym, iz bakterie z mutacja przezywaja po zadziataniu antybiotyku,
w przeciwienstwie do bakterii niezmutowanych. Z czasem bakterie zmutowane wypieraja
niezmutowane i stanowia coraz wiekszy procent populacji.

Horyzontalny transfer genéw

Z kolei horyzontalny transfer gendw moze zachodzi¢ poprzez koniugacje, transformacje i transdukcje
[11]. Transfer ten polega na przekazywaniu pomiedzy bakteriami tego samego lub nawet ré6znego
gatunku, materiatu genetycznego zawierajacego geny opornosci na antybiotyk.

Koniugacja zachodzi poprzez kontakt dwdéch bakterii i przekazanie DNA w postaci plazmidu
kodujacego enzymy konieczne do przezycia bakterii, w tym enzymy biorace udziat w niszczeniu
antybiotyku.

Transformacja to proces polegajacy na pobraniu przez bakterie materialu genetycznego
znajdujacego sie w Srodowisku zewnetrznym, ktéry zwykle jest pozostatoscig po martwej bakterii.
Transdukcja z kolei zachodzi przy pomocy bakteriofagow, ktore przenosza DNA pomiedzy blisko
spokrewnionymi bakteriami.

Proces koniugacji jest najgrozniejszy, gdyz zachodzi szybko i z duza wydajnoscia, natomiast
transformacja i transdukcji wymagaja specjalnych warunkow, dlatego tez sa mniej grozne [8].

Mechanizmy antybiotykoopornosci [8]

Wystepuja 4 gtéwne mechanizmy antybiotykoopornosci drobnoustrojow. Sa to:

a) enzymatyczna hydroliza czasteczki antybiotyku;

b) enzymatyczna modyfikacja czasteczki antybiotyku;
c) reakcja ,by-pass”;

d) efluks;

Enzymatyczna hydroliza czasteczki antybiotyku



Inaktywacja antybiotyku zachodzi poprzez zmiane struktury pierscienia leku. Przyktadem moze by¢
Pseudomonas aeruginosa - pateczka ropy biekitnej odpowiedzialna m.in. za zakazenia drog
moczowych, oddechowych, opon mézgowo-rdzeniowych, kosci, czy tez posocznice, ktédra wytwarza
enzymy hydrolityczne p-laktamazy (odpowiedzialne za rozktad antybiotykéw B-laktamowych, w tym
penicyline, cefalosporyny, czy tez karbapeny). Jest to bardzo niekorzystne, gdyz antybiotyki te
uwazane sa za najbezpieczniejsze i niewywotujace efektéw ubocznych.

Enzymatyczna modyfikacja czasteczki antybiotyku

Aminoglikozydy oddzialywuja na mniejsza podjednostke rybosomu bakterii i hamuja synteze biatek.
Jednak pod wplywem enzymow bakteryjnych czasteczka aminoglikozydéw ulega podstawieniu grupa
acetylowa lub adenylowa, co hamuje jej dziatanie. Podobnej inaktywacji ulega chloramfenikol, ktory
poprzez taczenie sie z wieksza podjednostka rybosomu hamuje synteze biatka.

Reakcja , by-pass”

Niektore antybiotyki dziataja na bakterie poprzez blokowanie szlakéw metabolicznych. Przyktadem
moga by¢ sulfonamidy i trimetoprim modyfikujgce szlak syntezy kwasu foliowego niezbednego do
syntezy tymidyny. Reakcja ,by-pass” polega na wytworzeniu przez drobnoustrdj alternatywnego
szlaku metabolicznego, ktéry zostal zablokowany przez antybiotyk.

Efluks

Proces ten polega na aktywnym usuwaniu z komorek bakterii antybiotyku za pomoca specyficznej
pompy. Dotyczy to np. tetracykliny, ktéra jest usuwana z komoérek bakterii przy pomocy
kilkudziesieciu réznych pomp biatkowych.

Przedstawione 4 mechanizmy maja swoje modyfikacje i odmiany, co jeszcze bardziej utrudnia walke
z szerzaca sie wsrdd bakterii antybiotykoopornoscia.

Grzechy wspolczesnej cywilizacji przyczyna antybiotykoopornosci

Istnieja 2 gtowne przyczyny powstawania i szerzenia sie antybiotykoopornosci, do ktorej przyczynia
sie cztowiek. Jest to niewlasciwe i nadmierne stosowanie antybiotykow w medycynie oraz w
rolnictwie.

Medycyna

Problem powstawania i szerzenia sie antybiotykoopornosci dotyczy zaréwno pacjentéw leczonych
w szpitalu, jak i poza nim.

Pacjenci leczeni przez lekarzy pierwszego kontaktu, czesto wymagaja od lekarza, przepisania
antybiotyku, nawet jesli ich dolegliwosci wywotane sa infekcja wirusowa [8]. Problem ten dotyczy
gtownie infekcji wirusowych takich jak grypa, przeziebienie, czy tez inne wirusowe zakazenia
gérnych drég oddechowych. Dlatego tak wazna jest akcja informacyjna uswiadamiajaca zaréwno
pacjentom jak i lekarzom, iz antybiotyki to nie cudowne lekarstwa, ktére dziataja na wirusy. Jednak
nie wystarczy tylko ta wiedza. Problemem jest takze rozpoznanie, czy mamy do czynienia
z zakazeniem wirusowym, czy tez bakteryjnym. Pomocna moze okaza¢ sie informacja, ze jesli u
pacjenta poczatkowo wystapi goraczka, znikome wydzielanie wydzieliny, nasilenie objawéw
wystepuje gldwnie wieczorem, a kaszel trwa nie dtuzej niz 14 dni, wtedy choroba jest wywotana
przez wirusy i nie moze byé wyleczona przez antybiotyki. Oczywiscie najlepszym rozwiazaniem
bytoby wykonanie antybiogramu, ktéry pozwolitby na wybdr odpowiedniego leczenia, jednakze



mogtoby sie to okaza¢ zbyt kosztowne. Dlatego tez lekarze zwykle opieraja sie na swoim
doswiadczeniu i sami prébuja zastosowa¢ wtasciwe leczenia. Jednak, jesli zastosowane leczenie nie
dawatloby rezultatéw, konieczne wydaje sie wykonanie antybiogramu.

Kolejnym problemem jest dziatanie pacjentéw leczonych antybiotykami, ktérzy po ustapieniu
objawow choroby takich jak np. goraczka przerywaja przyjmowanie antybiotykéw. Dzialanie takie
uniemozliwia catkowita eliminacje bakterii i przyczynia sie do mozliwosci wytworzenia u nich
opornosci na antybiotyk.

Jeszcze innym problemem w przypadku pacjentéw leczonych antybiotykami, jest zbyt niska dawka
zastosowanego leku, ktéra uniemozliwia osiagniecie stezenia terapeutycznego, a w rezultacie
eliminacje patogenu. Bakterie zyskuja wtedy mozliwos¢ wyksztalcenia mechanizméw opornosci na
antybiotyk.

Wydawac by sie mogto, ze w szpitalach istnieje skuteczniejsza diagnostyka oraz wieksza kontrola
nad pacjentami. Jednak szpitale sa czesto miejscem, w ktdrym po raz pierwszy pojawia sie szczep
oporny na dany antybiotyk [4]. Istnieje kilka przyczyn takiego stanu rzeczy. Antybiotyki stosowane sa
tam w dwdch gtéwnych celach: do leczenia zakazen wywotanych przez bakterie oraz do dezynfekcji
majacej zapobiega¢ zakazeniom np. w czasie operacji. Nalezy pamieta¢, ze pacjenci zwykle maja
ostabiony system odpornosciowy, a antybiotykoterapia pozbawia ich fizjologicznej flory bakteryjne;j.
Stosowane antybiotyki powoduja zwalczanie wrazliwych na dany antybiotyk szczepéw bakterii. Sa to
doskonate warunki do tworzenia i rozwoju szczepow opornych na antybiotyki. Szpital stanowi
rowniez miejsce doskonate do rozprzestrzeniania sie drobnoustrojéw antybiotykoopornych. Po
pierwsze personel medyczny, ktory nie zdezynfekuje np. rak przy przejsciu pomiedzy pacjentami
staje sie wektorem przenoszacym oporne szczepy. Po drugie pacjenci wychodzac ze szpitala réwniez
sa wektorami, przenoszacymi oporne szczepy do swoich rodzin. Jak réwniez wiadomo réwniez coraz
czestsze podrdéze po catym $wiecie powoduja bardzo szybkie rozprzestrzenianie sie tych
mikroorganizmoéw.

Niepokoja dane, ktére wskazuja, ze 50 % wszystkich antybiotykow jest stosowanych w medycynie
[12]. 20% z nich jest stosowanych w szpitalach, natomiast pozostate 80 % poza nim. Niestety, az
20-50% z nich byto uzytych niepotrzebnie.

Rolnictwo

Wspolczesne farmy hodowlane sa doskonalym miejscem rozwijania sie drobnoustrojéow [17]. Sprzyja
temu hodowla w zamknietych pomieszczeniach, co czesto prowadzi takze do zwiekszenia poziomu
stresu u zwierzat, a to skutkuje ostabieniem systemu immunologicznego, a w konsekwencji sprzyja
rozwojowi infekcji. Dlatego tez hodowcy stosuja antybiotyki, ktére maja wyleczy¢ chore osobniki,
a takze zmniejszy¢ zachorowalno$¢ na najczesciej wystepujace choroby. Niestety antybiotyki nie sa
stosowane tylko w tych, wydawac by sie moglo, stusznych celach [12]. Tylko 20% antybiotykow
wykorzystywanych w rolnictwie jest wykorzystywanych w celach terapeutycznych, a az 80%
w celach profilaktycznych oraz w celu zwiekszenia wzrostu zwierzat. Szacuje sie, ze az od 40 do 80%
antybiotykow uzytych w rolnictwie byto uzytych niepotrzebnie. Antybiotyki zaczely by¢ stosowane
w hodowli zwierzat, kiedy badania dowiodly, ze powoduja one szybszy wzrost i zwiekszone
przybieranie zwierzat na wadze [17]. Powodowato to zwiekszong produkcje miesa, czy tez produktéw
pochodzenia zwierzecego. Do paszy dodawane byty tzw. paszowe dodatki antybakteryjne (AGP -
Antibiotic Growth Promotores lub AMGP - Antimicrobal Growth Promoters) [5]. Powoduja one
hamowanie rozwoju mikroorganizmoéw znajdujacych sie w przewodzie pokarmowym zwierzat
hodowlanych. Dodatki maja stuzyé optymalizacji proceséw trawienia i wchtaniania sktadnikow
pokarmowych, a w rezultacie przyspieszy¢ przyrost wagi zwierzat. W niektdrych czesciach swiata
antybiotyki stosowane sa takze w opryskach drzew owocowych stosowanych przeciw bakteriom
znajdujacym sie na powierzchni owocdédw, a takze stosowane w duzych ilosciach (50-60 kg na akr)
w farmach hodowlanych tososia [12]. Warunki panujace w farmach sprzyjaja nie tylko szerzeniu sie



chordb, ale tez nabywaniu przez drobnoustroje opornosci na stosowane antybiotyki. Pierwsza
antybiotykoopornos¢ w przypadku rolnictwa zostata zaobserwowana w Wielkiej Brytanii w 1963 roku,
kiedy to odkryto oporny szczep Salmonella Typhimurium [7]. O problemie antybiotykoopornosci
moze tez Swiadczy¢ fakt, iz dawka zalecana w leczeniu infekcji u zwierzat w latach 50 wynosita 5-10
ppm, natomiast juz w koncu lat 90 zwiekszyta sie 10- a nawet 20-krotnie. Szczepy oporne na
antybiotyki, powstajace na farmach, przenosza sie do srodowiska ludzkiego zar6wno poprzez
odchody zwierzat (oszacowano, iz nawet 80-90% antybiotykdw podanych zwierzetom nie jest
catkowicie przez nie trawionych i wraz z odchodami trafiaja do srodowiska [17]), ktdre moga trafi¢
do wod powierzchniowych, a ta uzyta do podlewania warzyw, ktore z kolei sg konsumowane przez
czlowieka lub zwierzeta. Szczepy te moga tez dosta¢ sie do czlowieka poprzez mieso zwierzat,
ktérym podawano antybiotyki i u ktérych wytworzyly sie oporne szczepy. Ostatnia droga jest
przenoszenie sie opornych szczepow przez wektory jakimi sa pracownicy farm.

Dlatego tez zasadne, a wlasciwie konieczne wydaje sie wprowadzenie szczegotowej kontroli
antybiotykoterapii weterynaryjnej, ktérej stosowanie powinny podlega¢ takim kontrolom
i regulacjom, jak te stosowane w antybiotykoterapii medycznej [5]. Przyktadem rozprzestrzeniania
sie opornosci na antybiotyki, ktéora spowodowana byla nadmiernym stosowaniem antybiotykéw
w rolnictwie, jest opornos¢ na glikopeptydy, w tym na wankomycyne. Wynikiem nadmiernego
stosowania wankomycyny w lecznictwie oraz awoparcyny (antybiotyk z grupy glikopeptydow) jako
dodatku do pasz, byto powstanie enterokokéw opornych na wankomycyne (VRE). Z tego powodu
w 1995 roku w Danii, a w 1997 roku w Unii Europejskiej wycofano z uzytku awoparcyne. W 1998
Komisja Europejska zakazata stosowania w Unii Europejskiej paszowych dodatkéw antybiotykowych
tj. tylosyny, spiramycyny, czy bacytracyny. Zalecita takze racjonalne stosowanie antybiotykéw
w celach terapeutycznych w weterynarii. Natomiast w Szwecji juz w 1986 roku zakazano stosowac
antybakteryjne srodki paszowe w hodowli. Antybiotyki mozna tam stosowac tylko w zalecanych przez
weterynarzy dawkach i to tylko w celach leczniczych lub prewencyjnych. W ten sposdéb zuzycie
antybiotykdw spadio o 55%. Dodatkowo wykazano, iz mozliwe jest uzyskanie dobrych
i konkurencyjnych wynikéw produkcji zwierzecej bez uzycia antybiotykéw.

Przyklady antybiotykoopornych drobnoustrojow
Enterococcus faecalis

Coraz czesciej jest ona oporna na wankomycyne [4]. Bakteria ta stanowi duzy problem w przypadku
hospitalizowanych pacjentéw. Za opornos¢ odpowiedzialne sa 3 geny, kodujace warianty bialek
zmniejszajacych zdolnos¢ wankomycyny do wiazania sie na powierzchni komoérki bakteryjnej. Co
ciekawe badacze dotarli do Zrédta tych gendéw. Okazal sie nim Amycolatopsis orientalis,
niepatogenny mikroorganizm glebowy, naturalnie produkujacy wankomycyne.

Staphylococcus aureus - gronkowiec zlocisty

Gram-dodatnia bakteria, ktéra wystepuje powszechnie w Srodowisku w powietrzu i glebie oraz na
skorze, gruczotach tojowych, potowych, mieszkach wlosowych oraz wszystkich btonach sluzowych
stykajacych sie z otoczeniem (oczy, usta, nos, gardto) zaréwno u ludzi jak i u zwierzat [19].
W przypadku przerwania ciggtosci tkanek, obecnosci ciata obcego w tkankach, wspoétistnienia innych
chorob, czy tez innych przyczyn powodujacych obnizenie odpornosci, gronkowiec moze wywotac
m.in. ropne zapalenie skory, sluzéwek, tkanki tacznej, kosci. Gdy przedostanie sie do krwi, moze
spowodowaé ogniska zapalne organdéw wewnetrznych nawet skutkujace ich uszkodzeniem. Moze
spowodowac tez sepse. Powszechna obecnosé tego mikroorganizmu jest szczegdlnie niebezpieczna
ze wzgledu na to, ze juz w 1961 roku wykryto szczep MRSA, czyli szczep gronkowca opornego na
metacyline. Warto zaznaczy¢, ze metycylina zostata wprowadzona do leczenia infekcji wywotanych
przez gronkowca w 1959 roku [2]. MRSA wykryto w Wielkiej Brytanii, pdZniej takze w Japonii,



Australii i USA. W USA w 2005 roku szczep MRSA wywotat ok. 94 tys. zakazen, powodujac ok. 19 tys.
zgondw, czyli wiecej niz w tym samym czasie spowodowato AIDS.

Opornos¢ na metycyline jest warunkowa obecnoscia genu MecA, ktéry koduje synteze nowego biatka,
ktore przejmuje funkcje inaktywowanych przez antybiotyki B-laktamowe biatek odpowiedzialnych za
synteze mureiny Sciany komoérkowej [10]. Coraz wieksze zagrozenie stanowi takze szczep gronkowca
opornego na wankomycyne (VRSA), na ktéry nie ma zadnego skutecznego lekarstwa.

Streptococcus pyogenes - paciorkowiec ropny

Gram-dodatnia bakteria, ktéra bezobjawowo kolonizuje gérne drogi oddechowe oraz skore [3]. Moze
powodowac tagodne paciorkowcowe zapalenie gardla, liszaj, czy tez paciorkowcowy szok toksyczny,
a nawet nekroze tkanek. Do leczenia infekcji wywotanych tym mikroorganizmem stosuje sie
penicyline (antybiotyk B-laktamowy), ale ze wzgledu na nadwrazliwo$¢ niektérych pacjentéw na ten
antybiotyk, stosuje sie zamiennie antybiotyki makrolidowe np. erytromycyne. Jednak zaobserwowano
pojawienie sie opornosci tej bakterii na antybiotyki makrolidowe, co wzbudzito niepokdj o pacjentéw
nadwrazliwych na antybiotyki pB-laktamowe. Badania wykazaly, ze za opornos¢ na te antybiotyki
odpowiedzialny jest nowo nabyty gen spyIM, kodujacy enzym metylotranferaze M.Spyl, ktora
dotacza grupy metylowe w specyficznych sekwencjach czasteczki DNA. Antybiotyki makrolidowe nie
moga atakowac¢ dotychczasowych celow, gdyz sa one niespecyficznie zmetylowane.

Coraz bardziej niebezpieczne staja sie takze pateczki Enterobacteriaceae oporne na wszystkie
antybiotyki B-laktamowe, pateczki Klebsiella pneumoniae oporne na antybiotyki B-laktamowe oraz
fluorochinolony [6]. Coraz wiekszy problem w szpitalach stanowia infekcje powodowane przez
bakterie gram- Pseudomonas aerugionosa i Acinetobacter baumanii, ktére wykazuja opornosé¢ na
wszystkie antybiotyki B-laktamowe oraz Streptococcus pneumoniae najczestszy czynnik etiologiczny
zapalenia ptuc, ktéry coraz czesciej oporny na penicyline, makrolidy oraz fluorochinolony [3].

Sposoby walki z antybiotykoopornoscia

Aby zmniejszy¢ problem z coraz szybciej szerzaca sie wsréd drobnoustrojéw antybiotykoopornoscia,
konieczne jest podjecie dziatan o charakterze globalnym. Konieczne jest wprowadzenie racjonalnej
gospodarki antybiotykami [7]. Antybiotyki powinny by¢ stosowane tylko w terapii ludzi i zwierzat.
Konieczne jest catkowite wyeliminowanie, lub chociaz zmniejszenie uzywania antybiotykow w innych
celach, jak np. jako czynnika przyspieszajacego wzrost masy ciala zwierzat. Nalezy rowniez
wprowadzi¢ rygorystyczne praktyki w zakresie higieny zaréwno w szpitalach jak i poza nim.
Konieczne sa takze akcje informacyjne, jak chociazby organizowanie corocznego Dnia Wiedzy
o Antybiotykach, ktéra moze przyczynic sie do racjonalnego stosowania antybiotykéw: zaprzestania
stosowania ich na infekcje wirusowe oraz wlasciwe przyjmowanie tych lekéw. Zmniejszy to szanse
drobnoustrojéw na nabywania opornosci na antybiotyki [8]. Ze wzgledu na powage problemu
antybiotykoopornosci, walka z nig stala sie priorytetem dla takich organizacji jak: Komisja
Europejska, Swiatowa Organizacja Zdrowia, Parlament Europejski, Ford and Drug Administation
(FDA), czy Centres for Diseases Control and Prevention (CDC) [5]. W programie wspdlnoty
Europejskiej w dziedzinie zdrowia publicznego na lata 2003-2008 lekoopornos¢ znalazta sie wsréd 4
zagadnien priorytetowych, obok grypy, zakazen wirusem HIV i gruzlicy. Wszystkie kraje
cztonkowskie musza utworzy¢ zespoty, ktére maja nastepujace cele:

- monitorowanie antybiotykoopornosci, kontrola i nadzér nad konsumpcja antybiotykow,
powstawaniem i rozprzestrzenianiem sie antybiotykoopornosci w medycynie, weterynarii
i Srodowisku oraz projektowanie dziatan interwencyjnych i ocena ich skutecznosci;

- profilaktyka i kontrola chordb zakaznych i zakazen, racjonalizacja stosowania i konsumpcji



antybiotykow;

- wspoétpraca miedzynarodowa;

- wspieranie badan majacych na celu poszukiwanie nowych lekéw, srodkéw, a takze metod terapii
i profilaktyki zakazen i infekcji bakteryjnych;

W tym celu w 2004 roku powstat ,Narodowy Program Ochrony Antybiotykéw w Polsce”
koordynowany przez Zespot Badan Mikrobiologicznych w Narodowym Instytucie Zdrowia
Publicznego w Warszawie.

Rozwigzaniem problemu wzrastajacej opornosci drobnoustrojow na antybiotyki mogtaby by¢
produkcja nowych antybiotykéw. Jednak firmy farmaceutyczne nie wykazujg zainteresowania takimi
badaniami ze wzgledu na wysoki koszt samych badan, duze naktady finansowe na badania kliniczne,
a takze coraz bardziej restrykcyjne wytyczne firm zajmujacych sie rejestracja antybiotykow.
Niekorzystny jest takze dla nich coraz kroétszy czas skutecznosci antybiotykow. Potwierdzaja to
wyniki badan przeprowadzonych w USA, w ktérych poréwnano liczbe wprowadzonych na rynek
nowych antybiotykéw w latach 1983-1987 z liczbg wprowadzonych antybiotykow w latach 1998-2002
Okazalo sie, iz w przeciggu 20 lat liczba wprowadzonych antybiotykéw spadta o 56%. Wsrod 225
lekow przeciwbakteryjnych wprowadzonych na rynek pomiedzy 1998, a 2003 rokiem tylko 9 byto
lekami nowymi, z czego tylko 2 z nich (wspominany juz linezolid i daptomycyna) charakteryzowaty
sie nowym mechanizmem dziatania.

Prognozy na przysztosc

W XX wieku antybiotyki nazywane byty ,cudownymi lekami”, jednakze wspotczesnie skutecznosc
tych lekow drastycznie spadia. Jest to spowodowane gtéwnie grzechami wspdtczesnej cywilizacji,
takimi jak zbyt czeste ich stosowanie, nierzadko niezgodnie z ich przeznaczeniem. Ze wzgledu na to,
iz opornos¢ drobnoustrojow na antybiotyki jest problemem globalnym, przekraczajacym granice
pojedynczych panstw, konieczne jest podjecie ogolnoswiatowych dziatan majacych na celu
ograniczenie antybiotykoopornosci. W przeciwnym razie grozi nam wyczerpanie mozliwosci terapii
zakazen i choréb zakaznych o etiologii bakteryjnej [5]. Na szczescie problem ten zostal zauwazony
przez takie organizacje jak Komisja Europejska, czy Swiatowa Organizacja Zdrowia. Na pewno
konieczne jest zaprzestanie uzywania antybiotykéw w rolnictwie, jako srodkéw wspomagajgcych
wzrost zwierzat. Antybiotyki powinny by¢ tez wlasciwie wykorzystywane w medycynie. Pomocne
w tym moze by¢ wykonywanie antybiograméw, do oznaczenia bakterii wywotujacych dana chorobe.
Waznym dzialaniem sa takze akcje informacyjne, jak np. wspomniany na poczatku Europejski Dzien
Wiedzy o Antybiotykach. Miejmy nadzieje, ze dzieki niemu zmniejszy sie odsetek ludzi sadzacych, iz
antybiotyki zwalczaja infekcje wirusowe, takie jak grypa, czy przeziebienie. W ten sposdéb mozemy
przyczynic¢ sie do zmniejszenia antybiotykoopornosci. Wtedy tez moze firmom farmaceutycznym
bedzie oplacato sie prowadzi¢ badania nad nowymi antybiotykami, ktére miejmy nadzieje beda dluze;
skutecznie eliminowaty drobnoustroje, a my jako pacjenci bedziemy umieli je wlasciwie wykorzystac.

Autor: Sylwia Wiktor
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