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1. Wstęp

Zakażenia układu moczowego (ZUM, Urinary 
Track Infections) stanowią poważny problem kliniczny, 
w Polsce klasyfikują się na drugim miejscu zaraz po 
infekcjach układu oddechowego. Należy jednak pod-
kreślić, że ze względu na możliwość częstych nawrotów 
i powikłań ZUM są poważnym problemem zdrowot-
nym na całym świecie. U pacjentów z ostrym zapa-
leniem pęcherza w 15–50% przypadków rozwija się 
odmiedniczkowe zapalenie nerek, z kolei u 12% tych 
pacjentów pojawia się później bakteriemia. Szacuje 
się, że ZUM stanowią ok. 10–20% wszystkich zaka-
żeń pozaszpitalnych oraz ok. 40–50% zakażeń szpital-
nych, a także są częstą przyczyną wypisywania leków 
przeciwbakteryjnych [6, 40, 58]. W  USA w  2012 r. 
zarejestrowano ponad 7  milionów wizyt lekarskich 
spowodowanych przez infekcje układu moczowego, 
z czego 100 tysięcy pacjentów wymagało hospitaliza-
cji, najczęściej z  powodu odmiedniczkowego zapale-
nia nerek. Całkowite wydatki związane z  leczeniem 
pacjentów ambulatoryjnych i szpitalnych ocenia się na 

ok. 1,6 miliarda dolarów rocznie [21]. W skali globalnej 
odnotowuje się szacunkowo 150 milionów przypadków 
ZUM rocznie [50]. Dlatego też tak ważna jest właściwa 
terapia zakażeń układu moczowego, która może przy-
czynić się do zmniejszenia wskaźnika zachorowań oraz 
obniżenia kosztów związanych z ich leczeniem [8, 45].

2. Klasyfikacja zakażeń układu moczowego (ZUM)

W piśmiennictwie stosowane są różne klasyfika- 
cje ZUM, jednak przeważa kryterium praktyczne, 
w którym zwraca się uwagę przede wszystkim na loka-
lizację anatomiczną zakażenia i przebieg zakażenia 
(powikłane, niepowikłane, nawracające, ponowne, obja-
wowe, bezobjawowe) [11, 21, 57].

Biorąc pod uwagę anatomiczną lokalizację ZUM 
wyróżnia się infekcje obejmujące górne (nerki, moczo-
wody) i  dolne (pęcherz moczowy, cewka moczowa) 
odcinki układu moczowego. Granicę między nimi 
wyznaczają ujścia moczowodów do pęcherza moczo-
wego [11, 21, 57]. 
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Niepowikłane ZUM występują u pacjentów z pra-
widłowym pod względem anatomicznym i czyn-
nościowym układem moczowym oraz sprawnymi 
mechanizmami obronnymi. Natomiast powikłane 
ZUM wywołane często przez nietypowe drobnoustroje, 
dotyczą osób z anomaliami strukturalnymi lub funk-
cjonalnymi w obrębie układu moczowego oraz pacjen-
tów z upośledzonym układem immunologicznym [11, 
21, 57]. Nawrót ZUM występuje po leczeniu przeciw-
drobnoustrojowym, a czynnikiem etiologicznym jest 
drobnoustrój przetrwały w drogach moczowych będący 
przyczyną poprzedniego ZUM. W praktyce za nawrót 
ZUM przyjmuje się, objawy pojawiające się do 2 tygo-
dni od zakończenia terapii. Reinfekcja, czyli ponowne 
ZUM to infekcja wywołana nowym czynnikiem etiolo-
gicznym pochodzącym spoza układu moczowego [17, 
57]. Bakteriuria bezobjawowa powinna być traktowana, 
jako szczególna jednostka, ponieważ może mieć swoje 
źródło zarówno w obrębie dolnych jak i górnych dróg 
moczowych. W bakteriurii bezobjawowej stwierdza się 
obecność bakterii w moczu (bakteriuria znamienna), 
przy czym brak jest leukocyturii oraz klinicznych obja-
wów zakażenia. Bakteriuria bezobjawowa wymaga 
leczenia tylko w określonych przypadkach np. dotyczy 
około 4–10% kobiet w ciąży [17, 21, 57]. Występowanie 
bakteriurii bezobjawowej szacowane jest na około 3,5% 
populacji i wzrasta wraz z wiekiem; częściej dotyczy 
kobiet, a także mężczyzn powyżej 70 r.ż. z zapaleniem 
gruczołu krokowego [17, 30]. Czynnikiem sprzyjają-
cym bakteriurii bezobjawowej jest cukrzyca. Przepro-
wadzone badania wskazują, że u kobiet z cukrzycą 
typu 2, u których stwierdzono bezobjawową bakteriurię 
istnieje większe ryzyko rozwoju objawowego zakażenia 
układu moczowego. Ponadto bakteriuria bezobjawowa 
u osób chorych na cukrzycę wiąże się z czterokrotnie 
wyższym ryzykiem hospitalizacji [30].

3. Przyczyny, czynniki ryzyka oraz objawy ZUM

W warunkach zdrowia drogi moczowe powyżej 
zwieracza pęcherza są jałowe (nie zawierają bakterii), 
w  niektórych sytuacjach dochodzi jednak do wnik-
nięcia drobnoustrojów i ich namnożenia. Bakterie 
mogą przedostać się do układu moczowego na kilka 
sposobów np. drogą wstępującą przez cewkę moczową 
(zakażenie urogenne), drogą krwionośną (zakażenie 
hematogenne), drogą naczyń chłonnych (zakażenie 
limfogenne) oraz przez przetoki pomiędzy drogami 
moczowymi a pochwą lub macicą, lub przez przetoki 
moczowodowo-pęcherzowo-jelitowe, istnieje również 
możliwość przedostania się bakterii poprzez naruszenie 
ciągłości tkanek [44, 57, 58].

Do czynników utrudniających drobnoustrojom 
kolonizację układu moczowego należą:

1) wypłukiwanie drobnoustrojów w czasie opróż-
niania pęcherza moczowego (mikcji), co zapobiega 
namnażaniu się bakterii, 2) kwaśne pH moczu oraz 
wydzieliny z pochwy (hamowanie wzrostu bakterii), 
3)  przeciwbakteryjne działanie wydzieliny gruczołu 
krokowego, 4) obecność białka Tamma-Horsfalla, które 
chroni przed adhezją bakterii, 5) naturalna mikroflora 
okolicy cewki moczowej zapobiegająca kolonizacji 
patogennych bakterii, 6) mukopolisacharydy błony 
śluzowej pęcherza moczowego uniemożliwiające przy-
leganie bakterii, 7) obecność wydzielniczej immuno-
globuliny IgA, 8) fagocytarne działanie leukocytów, 
9) złuszczanie się komórek nabłonka dróg moczowych 
[57]. Dodatkowo bardzo ważną funkcję ochronną pełni 
uroepithelium, spełniające rolę bariery przeciwko pato-
genom, toksynom, jonom zapobiegając ich przejściu do 
głębszych warstw tkanek [3].

Główne czynniki ryzyka zakażeń układu moczo-
wego przedstawiono na Rys. 1 [44, 51].

ZUM stwierdza się najczęściej w okresie niemowlęc-
twa oraz u osób po 65 roku życia, u których infekcje dróg 
moczowych odnotowuje się u po nad 20% kobiet i ponad 
10% mężczyzn. Kobiety (z wyjątkiem pierwszych kilku 
miesięcy) są zdecydowanie bardziej podatne na ZUM. 
Określa się, że schorzenia układu moczowego wystę-
pują nawet 14 razy częściej u kobiet niż u mężczyzn. 
Szacuje się około 40–50% dorosłych kobiet doświad-
czyła przynajmniej raz w życiu zakażenia dróg moczo-
wych, z czego u większości obserwuje się wielokrotne 
zakażenia. Ponadto częstotliwość ta zwiększa się wraz 
z wiekiem; u kobiet w przedziale 65–70 lat bakteriomocz 
stwierdzono w 10–15% przypadków, zaś u pacjentek po 
80 r.ż. u 15–20%. Zmiany hormonalne po menopauzie, 
powodują, że liczba zakażeń układu moczowego wzrasta 
nawet, o 40%, co związane jest z niedoborem estrogenów 
zapewniających prawidłową florę pochwy oraz z nad-
miernym namnażaniem się Escherichia coli. Do wad 
anatomicznych lub czynnościowych dróg moczowych 
utrudniających odpływ moczu i predysponujących do 
ZUM zalicza się: przerost gruczołu krokowego, zaburze-
nia w odpływie pęcherzykowo-moczowodowym, neu-
rogenne zaburzenia czynności pęcherza, niedrożność 
spowodowana kamicą dróg moczowych. Wśród innych 
przyczyn i czynników ryzyka infekcji dróg moczowych 
należy wymienić: cukrzycę (zwłaszcza niekontrolowaną 
i źle leczoną), nabyte niedobory odporności (zakażenie 
wirusem HIV), niektóre zabiegi diagnostyczne lub lecz-
nicze wykonywane w obrębie dróg moczowych (cewni-
kowanie, chirurgia urologiczna, przezcewkowa resekcja 
gruczołu krokowego), stany zapalne w okolicy krocza, 
pochwy, stulejkę z zapaleniem żołędzi, złe nawyki higie-
niczne, zaparcia oraz zbyt rzadkie oddawanie moczu 
(przetrzymywanie moczu w pęcherzu) [11, 17, 44, 57].

Do głównych objawów zakażenia układu moczo-
wego należą – trudności w oddawaniu moczu, dysu-
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ria (bolesność przy oddawaniu moczu), częstomocz, 
nykturia (oddawanie moczu w nocy, więcej niż jeden 
raz), tkliwość pęcherza, gorączka, bóle w okolicy 
lędźwiowej, bóle brzucha, czasami bóle głowy i nud-
ności [21]. W około 30% przypadków ostrego odmied-
niczkowego zapalenia nerek może rozwinąć się bakte-
riemia prowadząca do posocznicy, a nawet do śmierci 
pacjenta [8, 21, 45].

   
4. Czynniki etiologiczne ZUM

Czynniki etiologiczne ZUM zostały dobrze poznane, 
jednak w ciągu ostatnich 10 lat obserwuje się znaczne 
zmiany w profilu lekooporności drobnoustrojów, co 
stanowi poważny problem współczesnej medycyny. 
Leczenie empiryczne wymaga stałej oceny wrażliwości 
bakterii na antybiotyki, a wybór skutecznego przeciw-
bakteryjnego leku pozwalającego na właściwe wylecze-
nie pacjenta oraz niepowodującego selekcji szczepów 
opornych jest wyzwaniem dla urologii [21, 51]. 

Głównymi czynnikami etiologicznymi zakażeń 
układu moczowego są bak terie. Zdecydowanie w mniej- 
szym stopniu za infekcje odpowiedzialne są wirusy, 

grzyby, pierwotniaki oraz pasożyty [21, 51]. W przy-
padku bakterii w przeważającej większości izoluje się 
bakterie Gram-ujemne kolonizujące przewód pokar-
mowy, a także przedsionek pochwy u kobiet czy okolicę 
podnapletkową u mężczyzn [32]. W ostatnim czasie 
bakteryjne czynniki etiologiczne ZUM ulegają licz-
nym zmianom. Wprawdzie E. coli jest nadal najczęstszą 
przyczyną infekcji, to udział innych pałeczek jelitowych 
i niefermentujących glukozy takich jak Pseudomonas 
aeruginosa i Acinetobacter baumannii znacząco wzrósł. 
Spośród pałeczek z rodziny Enterobacteriaceae narasta-
jącym problemem jest Klebsiella pneumoniae szczegól-
nie szczepy wytwarzające karbapenemazy KPC, które 
powodują ZUM zarówno u pacjentów szpitalnych jak 
i ambulatoryjnych. Opcje terapeutyczne tych zakażeń 
są bardzo ograniczone [20].

W chwili obecnej coraz częściej diagnozuje się ZUM 
wywołane przez bakterie atypowe Chlamydia tracho­
matis, Mycoplasma spp. i Ureaplasma urealyticum. 
Grzyby, a zwłaszcza gatunek Candida albicans odpowie-
dzialne są za zakażenia obserwowane u wcześniaków, 
noworodków, zaś u osób dorosłych powodują infekcje 
u chorych z zaburzeniami odporności lub kobiet cier-
piących na grzybicze zapalenie pochwy [32]. 

Rys. 1. Czynniki sprzyjające zakażeniom układu moczowego
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Najważniejsze bakteryjne czynniki etiologiczne 
infekcji dróg moczowych z uwzględnieniem ich ana-
tomicznej lokalizacji przedstawiono w Tabeli I [51, 57].

4.1. Zakażenia układu moczowego u osób dorosłych

Najczęstszym czynnikiem etiologicznym zakażeń 
układu moczowego zarówno górnych jak i dolnych od- 
cinków jest E. coli (75–90%) odpowiedzialna za około 
80–90% niepowikłanych infekcji oraz około 40–60% 
zakażeń szpitalnych [28, 35, 45, 58]. Bakterie z rodzaju 
Proteus spp. odpowiedzialne są za 7% przypadków 
ZUM, ale odsetek ten może wzrosnąć nawet do 20% 
u pacjentów ze współistniejącą patologią układu moczo-
wego [4, 25, 45]. W mniejszym odsetku izoluje się pozo-
stałe pałeczki z rodziny Enterobacteriaceae takie jak: 
Klebsiella spp. czy Enterobacter spp. [4, 11, 36, 45, 51].

Bakterie z rodzaju Proteus izoluje się najczęściej 
z moczu od pacjentów ze współistniejącymi zaburze-
niami dróg moczowych. Wśród mężczyzn ważną rolę 
odgrywa P. vulgaris, gdyż stanowi on florę fizjologiczną 
okolicy napletka, a w sprzyjających okolicznościach 
może stać się przyczyną wstępującego zakażenia (30% 
zakażeń u chłopców po 6 m.ż.). Pałeczka odmieńca jest 
najczęstszym czynni kiem etiologicznym skomplikowa-
nych ZUM oraz drugą, co do częstości przyczyną bakte-
riurii związanej z długo terminowym cewnikowaniem. 
Z kolei P. mirabilis jest powszechnym czynnikiem zaka-
żeń szpitalnych, aczkolwiek procentowy udział tej bak-
terii różni się w zależności od specyfiki oddziału szpital-
nego [32, 45]. Wydalany przez nerki mocznik stymuluje 
produkcję ureazy przez bakterie z  rodzaju Proteus, 
zwiększając stężenie tego enzymu od 5 do nawet 25 razy 
[52]. Tworzenie złogów jest w szczególności udziałem 

P. mirabilis [57]. W układzie moczowym ureaza kata-
lizuje reakcję hydrolitycznego rozkładu mocznika na 
amoniak i dwutlenek węgla, uwalniany wówczas amo-
niak uszkadza nabłonek i alkalizuje mocz, co skutkuje 
precypitacją jonów wapnia i magnezu z utworzeniem 
kryształów struwitu i apatytu [41, 49, 57]. Powstające 
kryształy łączą się z bakteriami i rozpoczyna się proces 
krystalizacji. W ten sposób mogą formować się pierw-
sze jądra krystalizacji. Bakterie z rodzaju Proteus zdolne 
są do przeżycia wewnątrz tworzonych kamieni, gdyż są 
one trudno dostępne dla stosowanych antybiotyków, 
co dodatkowo ogranicza skuteczne leczenie przeciw-
bakteryjne. Co więcej bakterie umożliwiają ciągłość 
reakcji chemicznych pozwalających na utrzymanie 
zasadowego pH moczu, które zapewnia nierozpuszczal-
ność kryształów struwitu i apatytu [52, 57]. Kamienie 
moczowe zwiększają ryzyko infekcji dróg moczowych, 
zwężając średnicę przewodów moczowych, co skutkuje 
zastojem moczu. Utworzone kamienie mogą zwiększać 
adhezję bakterii do błony śluzowej układu moczowego, 
w wyniku jej uszkodzenia bądź podrażnienia [44].

Infekcje wywołane przez bakterie Gram-dodatnie 
występują zdecydowanie rzadziej i stanowią < 10% 
wszystkich ZUM [32]. Najczęściej izoluje się Sta phy­
lococcus saprophyticus (5–10%) dominujący wśród 
aktywnych seksualnie kobiet, zaś u pacjentów dłu go-
trwale leżących i cewnikowanych Enterococcus spp. [4, 
11, 21, 25, 51]. 

Etiologia powikłanych ZUM (Rys. 2) jest zdecydo-
wanie bardziej zróżnicowana niż tych niepowikłanych. 
Przy czym w obu typach infekcji wiodącą bakterią jest 
E. coli [17, 51].

Zakażenia układu moczowego stanowią około 
30–50% zakażeń szpitalnych. Na oddziałach urologicz-

Enterococcus faecalis,
Staphylococcus saprophyticus (młode kobiety),
Staphylococcus aureus,
Streptococcus agalactiae

Tabela I
Drobnoustroje odpowiedzialne za zakażenia układu moczowego
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Zapalenie cewki moczowej (łac. urethritis)

Bakterie Gram-ujemne Bakterie Gram-dodatnie Bakterie atypowe

Escherichia coli,
Proteus spp.,
Klebsiella spp.,
Neisseria gonorrhoeae

Staphylococcus aureus,
Staphylococcus saprophyticus

Chlamydia trachomatis,
Ureaplasma urealyticum,
Mycoplasma hominis,
Mycoplasma genitalium

Zapalenie pęcherza moczowego (łac. cystitis)

Bakterie Gram-ujemne Bakterie Gram-dodatnie

Escherichia coli,
Klebsiella pneumoniae,
Inne pałeczki z rodziny Enterobacteriaceae

Enterococcus spp.,
Staphylococcus saprophyticus (młode kobiety),
Corynebacterium urealyticum

Ostre odmiedniczkowe zapalenie nerek (łac. pyelonephritis acuta)

Escherichia coli, 
Klebsiella spp.,
Proteus spp.,
Pseudomonas aeruginosa

Bakterie Gram-ujemne Bakterie Gram-dodatnie
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nych odsetek występowania ZUM sięga nawet 70–80% 
[20]. Na etiologię powikłanych oraz szpitalnych zaka-
żeń układu moczowego mają wpływ takie czynniki jak: 
wiek, obecność choroby podstawowej np. cukrzycy, 
chorób układu odpornościowego (zakażenia wirusem 
HIV), ciąża bądź też długotrwałe cewnikowanie cho-
rych. Ponadto szczepy, które rzadko powodują zakaże-
nia u pacjentów zdrowych, mogą być przyczyną groź-
nych infekcji w przypadku pacjentów z anatomicznymi, 
metabolicznymi bądź immunologicznymi przypadłoś-
ciami [45, 51]. Czynnikami etiologicznymi zakażeń 
powikłanych oraz wewnątrzszpitalnych są drobno-
ustroje rzadko izolowane w niepowikłanych infekcjach 
np. Serratia spp., Providencia spp. czy pałeczki niefer-
mentujące glukozy np. Pseudomonas spp., Acinetobac­
ter spp. Dodatkowo coraz powszechniej odnotowuje 
się szczepy posiadające groźne mechanizmy oporności 
takie jak: ESBL, MBL, AmpC, a odsetek tych bakterii 
stale wzrasta, co silnie ogranicza skuteczną terapię pa- 
cjentów [4, 20, 45, 51]. 

4.2. ZUM u dzieci

Zakażenia układu moczowego u dzieci związane są 
ze znacznie groźniejszymi następstwami niż u pacjen-
tów dorosłych, prowadzącymi do poważnych powikłań, 
w tym nawet do schyłkowej niewydolności nerek. Infek-
cje dróg moczowych w okresie noworodkowym oraz 
u  niemowląt występują głównie w populacji męskiej 
[4, 17, 22, 51]. 

W pierwszym roku życia stwierdza się ZUM aż 
u  2,7% chłopców, 10-krotnie częściej u nieobrzeza-

nych [4, 17, 51]. Jedną z przyczyn ZUM u chłopców 
jest stulejka polegająca na zwężeniu ujścia napletka, co 
uniemożliwia lub utrudnia zsunięcie napletka z żołę-
dzi prącia. Częstość występowania stulejki patologicz-
nej wynosi 0,4 na 1000 chłopców rocznie. Pacjentom 
z patologiczną stulejką towarzyszy ból, obserwuje się 
podrażnienie skóry, miejscowe infekcje, ponadto wystę-
puje bolesne oddawanie moczu, krwiomocz, częste 
epizody zakażeń dróg moczowych czy ból napletka. 
Z kolei w przypadku stulejki fizjologicznej polegającej 
na niemożliwości odprowadzenia napletka nie stwier-
dza się bólu, trudności w oddawaniu moczu czy infek-
cji układu moczowego. Stulejka fizjologiczna występuje 
powszechnie u noworodków i niemowląt płci męskiej, 
przy czym zanika wraz z wiekiem [56]. 

W późniejszym okresie życia ZUM w przeważają-
cej większości diagnozuje się u dziewczynek. Zakaże-
nia dróg moczowych występujące u dziewczynek przed 
okresem dojrzewania mogą przyczynić się do powikłań 
w czasie ciąży [4, 17, 22, 51]. 

Kolejnym czynnikiem odgrywającym istotną rolę 
w  patogenezie infekcji dróg moczowych jest refluks 
pęcherzowo-moczowodowy (VUR – Vesicoureteral Ref­ 
lux) definiowany, jako wsteczny odpływ moczu z pęche-
rza do moczowodów. Główną przyczyną refluksu jest 
wrodzona niewydolność zastawek moczowodowo-
-pęcherzowych. Następstwami VUR jest nadciśnienie 
tętnicze czy przewlekła niewydolność nerek. Szacuje się, 
że VUR występuje w przybliżeniu u 0,4–1,8% zdrowych 
niemowląt oraz dzieci. W przypadku zakażeń układu 
moczowego, stwierdza się, że nawet do 40% dzieci 
ma VUR potwierdzone VCUG – cystouretrografią 

Rys. 2. Bakteryjne czynniki etiologiczne niepowikłanych oraz powikłanych infekcji dróg moczowych
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mikcyjną. Badania wykazały, że u pacjentów z łagodnym 
lub umiarkowanym stopniem refluksu pęcherzowo-
-moczowodowego profilaktyka antybiotykowa nie 
zmniejsza ryzyka kolejnych epizodów ZUM [19, 27, 29].

Szacuje się, że u dzieci, które doświadczyły infek-
cji układu moczowego w ciągu 1 r.ż., nastąpi nawrót 
zakażenia w okresie kilku kolejnych miesięcy. Bada-
nia potwierdzają, że u dzieci, u których dochodzi do 
powtarzających się epizodów infekcji dróg moczowych, 
istnieje zwiększone ryzyko bliznowacenia nerek, które 
w dorosłym życiu może doprowadzić do poważnych 
schorzeń nerek [4, 17, 22, 51].

Do najczęstszych uropatogenów odpowiedzialnych 
za ZUM u dzieci zalicza się: E. coli (85%), Candida spp. 
(18%), Enterococcus spp. (13%), Enterobacter spp. (około 
10%) czy Pseudomonas spp. (w przybliżeniu 10%). Allan 
Ronald zwrócił uwagę na fakt, że grzyby drożdżopo-
dobne z rodzaju Candida stały się drugim najczęstszym 
patogenem infekcji dróg moczowych u dzieci, co może 
być związane z powszechnym stosowaniem antybioty-
ków o szerokim spektrum działania [51]. Pojawiające 
się coraz powszechniej infekcje grzybicze u dzieci mogą 
skutkować tworzeniem się tzw. kul grzybiczych w oko-
licy miedniczek i kielichów, co w konsekwencji prowa-
dzi do niebezpiecznych powikłań np. zastoju moczu czy 
nawet całkowitego zatrzymania moczu [4]. 

4.3. ZUM u osób starszych

Zakażenia układu moczowego u osób starszych są 
również częstą przyczyną infekcji, na których przebieg 
ma wpływ wiele czynników np. współwystępowanie 
chorób przewlekłych czy status socjoekonomiczny. 
Pomimo, że większość zakażeń powoduje E. coli, to 
udział bakterii Gram-dodatnich w ZUM u osób star-
szych zdecydowanie wzrasta w porównaniu do innych 
grup wiekowych i wynosi od 10% do 20%. Zakażenia 
mieszane występują u 1 na 3 pacjentów. Do czynników 
sprzyjających ZUM zalicza się nietrzymanie moczu 
i  kału, pęcherz neurogenny, choroby neurologiczne, 
takie jak choroba Alzheimera czy choroba Parkinsona, 
które u osób starszych zaburzają prawidłowe opróżnia-
nie pęcherza. Wśród innych czynników predysponu-
jących do infekcji należy wymienić przede wszystkim 
cewnikowanie, kamicę układu moczowego oraz sprzyja-
jący niecałkowitemu opróżnianiu pęcherza moczowego 
przerost gruczołu krokowego u mężczyzn. Ponadto 
zaburzenie mechanizmów obronnych i  częste poda-
wanie antybiotyków podnosi ryzyko zakażeń wywo-
łanych przez szczepy oporne na antybiotyki [5, 17, 21, 
48, 51]. ZUM powiązane z  cewnikowaniem chorych 
(CAUTI – Catheter­Associated Urinary Tract Infection) 
występują powszechnie u pacjentów poddanych długo-
terminowej opiece zdrowotnej i w tym wypadku uważa 
się je za najczęstsze zakażenia szpi talne (około 90% bez-

objawowych ZUM). Szacuje się, że ryzyko wystąpienia 
infekcji jest wprost proporcjonalne do długości okresu 
pozostawania cewnika w pęcherzu. Dodatkowo cew-
nik stwarza idealne warunki do formowania się bio-
filmu, co zwiększa prawdopodobieństwo zakażeń dróg 
moczowych [21, 38, 44]. Ryzyko rozwinięcia się CAUTI 
u  pacjentów cewnikowanych wynosi: w  przypadku 
jednorazowego cewnikowania 1–5%, pozostawienie 
cewnika powyżej 3–4  dni w systemie zamkniętym 
zwiększa szanse do 15–26%, zaś w systemie otwartym 
do 80–100%. Wśród głównych czynników etiologicz-
nych CAUTI należy wymienić E. coli, S. epidermidis 
i  E. faecalis; w miarę przedłużania się okresu cewni-
kowania dodatkowo mogą pojawić się: P. aeruginosa, 
P. mira bilis, K. pneumoniae czy Morganella morganii [5, 
17, 20, 21, 51]. Z kolei badania składu biofilmu powsta-
łego na cewnikach wskazują na występowanie bakterii 
z rodzaju Edwardsiella, Corynebacterium, Achromobac­
ter, Citrobacter, Stenotrophomonas czy Burkholderia 
[45]. W przypadku E. coli sugeruje się, że występowa-
nie fimbrii typu 1, CsgA (Major Curlin Subunit) oraz 
ruchliwość tej bakterii przyczyniają się do formowania 
biofilmu. Z kolei bakterie zdolne do wytwarzania ure-
azy np. P. mirabilis, P. vulgaris, P. aeruginosa, K. pneu­
moniae, M. morganii oraz niektóre szczepy E. coli mogą 
powodować w  mniejszym bądź większym stopniu 
inkrustację cewnika kryształami struwitu i  apatytu. 
Dlatego też tak ważne jest, aby lekarz w swojej codzien-
nej praktyce klinicznej kierował się dwiema zasadami: 
1) system cewnikowy powinien być zamknięty, 2) czas 
cewnikowania powinien być jak najkrótszy, co wyraź-
nie ograniczy ZUM [21, 38, 44, 51]. Kolejnym ważnym 
czynnikiem etiologicznym ZUM u  osób starszych są 
grzyby z rodzaju Candida, będące główną przyczyną 
infekcji u pacjentów leczonych chirurgicznie oraz cho-
rych poddanych długoterminowemu leczeniu antybio-
tykami szerokowachlarzowymi [4].

5. Uropatogenne szczepy Escherichia coli (UPEC)

Najczęstszymi czynnikami etiologicznymi zakażeń 
układu moczowego są szczepy E. coli, w tym uropato-
genne E. coli UPEC (Uropathogenic Escherichia coli). 
Szacuje się, że UPEC odpowiedzialne są za ponad 80% 
przypadków ZUM [8, 40, 45, 59, 64]. Sugeruje się, że 
szczepy UPEC kolonizujące drogi moczowe mogą 
pochodzić z przewodu pokarmowego pacjenta tj. wła-
snej flory jelitowej. Transmisja UPEC może również 
nastąpić poprzez spożycie skażonego pokarmu lub 
drogą płciową [58]. Bakterie UPEC zróżnicowane są 
pod względem genetycznym oraz pod względem zdol-
ności do kolonizacji i przetrwania wewnątrz komórek 
nabłonkowych pęcherza i komórek nerek [8]. Badania 
wykazały, że wiele czynników patogenności wytwarza-
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nych przez UPEC może regulować w istotny sposób 
zdolność tych bakterii do inwazji układu moczowego. 
Czynniki te zazwyczaj kodowane są na chromosomie 
bakteryjnym i na ogół są częścią dużych, niestabilnych 
regionów zwanych wyspami patogenności [8, 40, 64].

Do najważniejszych czynników wirulencji uropato-
gennych szczepów E. coli należą adhezyny i  inwazyny 
umożliwiające bakteriom internalizację komórek gospo- 
darza, toksyny oraz system pobierania (wychwytu) żelaza 
ułatwiający drobnoustrojom przetrwanie w warunkach 
z ograniczonym dostępem do tego pierwiastka, który 
jest ważnym czynnikiem wzrostu bakterii [8, 18, 63].

Uropatogenne bakterie produkują toksyny np. alfa-
-hemolizy lub cytotoksyczny czynnik nekrozy 1 (CNF 1) 
[8, 13, 15, 40, 63]. Rola alfa-hemolizyny polega na 
modulacji odpowiedzi gospodarza na zakażenie poprzez 
zmianę sygnalizacji Ca2+ w komórkach nabłonkowych 
nerek. Z kolei CNF 1 przyczynia się do zjadliwości 
szczepów UPEC na wiele sposobów. Po pierwsze tok-
syna ta aktywuje grupę białek Rho (Ras Homologues) 
tj. białka Rac (Reorganization of Actin Cytoskeleton) 
bezpośrednio związanego z reorganizacją cytoszkieletu 
aktynowego i Cdc 42 w komórkach eukariotycznych 
poprzez deaminację reszt glutaminy, co wpływa na 
funkcję komórek np. transkrypcję genów, proliferację 
czy przeżycie komórki. Po drugie synteza CNF 1 zwięk-
sza przeżywalność uropatogennych szczepów pod- 
czas odpowiedzi zapalnej poprzez modulację funk- 
cji PMN tj. zmniejszenie ich przeciwbakteryjnych 
właś ci wości. Ponadto polimorfojądrowe leukocyty 
wykazują obniżoną zdolność do fagocytozy, dochodzi 
do zaburzeń dystrybucji receptorów CD 11b na po- 
wierzchni PMN. Wszystkie wymienione wyżej właś-
ciwości CNF 1 wpływają na funkcje komórek w sposób 
sprzyjający przetrwa niu i rozprzestrzenianiu się drob-
noustrojów [13, 15].

Charakterystyczną cechą UPEC jest również zdol-
ność rozmnażania wewnątrzkomórkowego. Proces 
przedostawania się do wnętrza komórek urotelialnych 
polega na wiązaniu się białka FimH rozmieszczonego 
na powierzchni bakterii z receptorami komórek urote-
lialnych, co prowadzi w efekcie do otoczenia bakterii 
błoną komórkową (zasada działania zamka błyskawicz-
nego) i powstania wakuoli, w której mogą namnażać 
się bakterie. FimH uruchamia również proces złusz-
czania zainfekowanych komórek. Część bak terii uwal-
nia się z komórek jeszcze przed zakończeniem procesu 
złuszczenia i ponownie może przylegać do zdrowych 
komórek nabłonka [40]. 

Utrata fragmentów genomu UPEC kodujących fim-
brie typu 1 oraz inaktywacja genów kodujących fimbrie 
typu P doprowadziła do wyodrębnienia nowej grupy 
szczepów E. coli tj. ABU (Asymptomatic Bacteriuria) 
odpowiedzialnych za asymptomatyczną bakteriurię. 
Szczepy ABU są w stanie długotrwale kolonizować drogi 

moczowe bez wywoływania pełnoobjawowego stanu 
zapalnego, na skutek inaktywacji kilku genów kodu-
jących czynniki wirulencji, co powoduje atentację 
odczynu zapalanego u pacjentów [31].

5.1. Adhezyny

Adhezyny warunkują przyleganie bakterii do ko- 
mórek nabłonka dróg moczowych, tym samym zapo-
biegając szybkiemu wypłukiwaniu drobnoustrojów 
podczas mikcji. Ponadto w wyniku adhezji dochodzi do 
aktywacji szlaków sygnalizacyjnych, co ułatwia oddzia-
ływanie toksyn na komórki gospodarza oraz umożliwia 
wniknięcie bakterii do komórek nabłonka. Część adhe-
zyn jest swoista dla konkretnego gatunku, część nawet 
dla poszczególnych szczepów bakterii, inne zaś stwier-
dza się u wielu różnych gatunków. Obecność adhezyn 
jest zapewne najważniejszym wyznacznikiem chorobo-
twórczości E. coli, niezbędnym zwłaszcza w pierwszym 
etapie kolonizacji. Do najważniejszych adhezyn należą 
fimbrie [14, 55, 59, 61].

Fimbrie to nitkowate struktury składające się z jed-
nakowych białkowych podjednostek – pilin. Fimbrie 
można zróżnicować ze względu na powinowactwo 
do struktur zawierających reszty mannozy. Fimbrie 
wykazujące wrażliwość na mannozę (MS) to fimbrie 
typu 1, zaś do fimbrii mannozo-opornych (MR) zalicza 
się fimbrie typu P, typu S oraz rodzinę białek Afa/Dr. 
Większość bak terii wytwarza na swej powierzchni od 
kilku do nawet kilkuset fimbrii, często należących do 
różnych typów [14, 39, 47, 54, 61].

Duża liczba odmiennych adhezyn umożliwia UPEC 
kolonizację dróg moczowych nawet w przypadku zróż-
nicowanej ekspresji receptorów powierzchniowych 
komórek, generując przy tym różne efekty kliniczne. 
E. coli z fimbriami typu 1 częściej izoluje się w przy-
padku zapalenia pęcherza moczowego, gdyż naturalny 
receptor dla tych fimbrii UP 1a zlokalizowany jest na 
powierzchni błony śluzowej pęcherza moczowego. 
Z kolei szczepy UPEC z fimbriami typu P identyfikuje 
się w zakażeniach górnych dróg moczowych, głównie 
w odmiedniczkowym zapaleniu nerek [2, 7, 53, 61].

Fimbrie typu 1 są najczęściej spotykane wśród 
UPEC. Obecne są one również u innych gatunków 
z  rodziny Enterobacteriaceae. Szacuje się, że ponad 
85% szczepów E. coli posiada geny kodujące ten typ 
fimbrii, natomiast ponad 70% szczepów wytwarza 
je na swej powierzchni. Fimbrie typu 1 to włosowate 
struktury zakończone białkiem FimH, wiążącym się 
z różnymi receptorami. W drogach moczowych FimH 
poprzez wodorowęglanową część łączy się z zawiera-
jącym reszty mannozowe receptorem uroplakinowym 
1a (UP 1a) komórek nabłonka pęcherza moczowego [7, 
14, 39, 40]. Uroplakiny to glikoproteiny mieszczące się 
w błonie komórek urotelialnych. Ich główną rolą jest 
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uszczelnienie urotelium oraz zmniejszenie jego prze-
puszczalności dla jonów i substancji rozpuszczonych 
w moczu [3, 14, 39]. 

Białko FimH pośredniczy w kolonizacji i inwazji 
nabłonka pęcherza moczowego oraz tworzeniu tzw. 
wspólnot bakteryjnych (IBCs, Intracellular Bacterial 
Communities), co ułatwia szczepom UPEC przeciw-
działać mechanizmom obronnym gospodarza [10]. Co 
istotne białko FimH pośredniczy, nie tylko w adhezji 
bakteryjnej, ale również w inwazji komórek nabłonka 
pęcherza moczowego. Badania przeprowadzone przez 
Martinez i współ. wykazały, że w przypadku bakteryjnej 
adhezji z udziałem fimbrii typu P (PapG) nie docho-
dziło do internalizacji komórek [37]. 

Białko FimH jest najważniejszym czynnikiem wiru-
lencji szczepów UPEC, bez FimH bakterie nie potrafią 
skolonizować dróg moczowych, a zmiany genetyczne 
tego białka znoszą inwazyjność szczepów E. coli [14, 53]. 

W okresie ostatnich kilkunastu lat zidentyfiko-
wano liczne odmiany alleliczne FimH, różniące się od 
naturalnego białka jednym aminokwasem. Zmiany te 
wpłynęły znacząco na właściwości wiążące tego białka, 
gdyż wszystkie naturalne warianty FimH łączą się ze 
strukturami trimannozowymi, podczas gdy ich zdol-
ność do wiązania się z innymi receptorami zarówno 
węglowodanowymi oraz nie węglowodanowymi w tym 
monomannozowymi jest zdecydowanie zróżnicowana 
[64]. Badania pokazują, że około 80% komensalnych 
izolatów E. coli koduje adhezyny, które poprzez białko 
FimH wiążą tylko trimannozowe receptory, tymczasem 
blisko 70% szczepów UPEC posiada zmutowane FimH, 
przez co rośnie ich powinowactwo do pozostałych 
monomannozowych receptorów, co zwiększa stopień 
kolonizacji układu moczowego [40, 64].

Ostatnie badania wskazują również na udział fim-
brii typu 1 w stymulowaniu bakteryjnej anutoagregacji 
i formowaniu biofilmu. Ponadto fimbrie typu 1 pośred-
nicząc w formowaniu biofilmu ułatwiają szczepom 
UPEC kolonizację cewników czy innych implantów, 
których obecność stwierdza się często u hospitalizo-
wanych osób [39, 40]. Badania przeprowadzone przez 
Hunga i wsp., wykazały, że fimbrie typu 1 odgrywają 
kluczową rolę w stabilności i rozwoju struktury bio-
filmu. Adhezja bakterii z udziałem tych fimbrii jest nie-
zbędna do utrzymania spójności tworzonej biomasy. 
Badania wykazały, bowiem, że zastosowanie szczepów 
z niefunkcjonalnym FimH, skutkowało utworzeniem 
cieńszego i słabszego biofilmu z widocznymi zaburze-
niami integralności, w postaci pęknięć. Na podstawie 
badań przeprowadzonych przez Floyda i wsp., stwier-
dzono, również, że fimbrie typu 1 występują głównie 
u bakterii tworzących górną warstwę biofilmu, gdzie 
zapewniony jest dostęp powietrza [16, 26]. 

Do mechanizmów chroniących drogi moczowe 
przed inwazją bakteryjną należy wydzielane przez 

nerki białko Tamma-Horsfalla, produkowane w pętli 
Henlego. Wiele prac wskazuje na jego istotne działanie 
przeciwbakteryjne i immunomodulujące [24, 33, 42, 46, 
53, 60]. Co ważne, białko Tamma-Horsfalla bezpośred-
nio łączy się z fimbrami typu 1, uniemożliwiając wią-
zanie bakterii z komórkami nabłonka. Ze względu na 
obecność w nim łańcucha o wysokiej zawartości man-
nozy dochodzi do połączenia z  FimH, dzięki czemu 
część bakterii traci zdolność do związania się z recep- 
torem UP 1a i adhezji do nabłonka dróg moczowych 
[53]. Fimbrie typu  1 występują u bakterii kolonizu-
jących dolne odcinki układu moczowego, przy czym 
bardzo ważną rolę pewne właściwości tych fimbrii 
niezbędne do utrzymania bakterii w drogach moczo-
wych. Przede wszystkim fimbrie typu  1 są sztywne, 
dzięki silnym połączeniom ze sobą poszczególnych 
jednostek, co ułatwia drobnoustrojom przeciwstawia-
nie się nieregularnemu przepływowi moczu w cewce 
moczowej [2, 39, 54].

Fimbrie typu P odgrywają największą rolę wśród 
mannozoopornych fimbrii. Zakotwiczone są one 
w błonie zewnętrznej za pośrednictwem białka PapH. 
Włókno fimbrii składa się z powtarzających się pod-
jednostek PapA, zaś na końcu struktury umieszczona 
jest adhezyna PapG. Istotne znaczenie odgrywają rów-
nież inne białka PapE, PapF oraz regulujące długość 
włókna PapK. Adhezyna PapG rozpoznaje glikolipid 
receptorów obecnych na erytrocytach oraz komórkach 
występujących w kanalikach nerkowych. Co ciekawe 
nazwa fimbrii P wywodzi się z ich zdolności łączenia 
się z antygenem P krwinek czerwonych [39, 40, 61]. 

Fimbrie typu P często występują u bakterii UPEC 
powodujących odmiedniczkowe zapalenie nerek [4, 
25, 59]. Badania naukowców wykazały obecność E. coli 
posiadających fimbrie P oraz powodujących mannozo-
porną hemaglutynację (Mannose­Resistant Hemagglu­ 
tination – MRHA) u 94% szczepów odpowiedzial-
nych za odmiedniczkowe zapalenie nerek, tymczasem 
w  przypadku zapalenia pęcherza odsetek ten wyno-
sił zaledwie 19%, w  bezobjawowej bakteriurii 17%, 
a u zdrowych dzieci 7%. Jednoznacznie można, więc 
stwierdzić, że fimbrie P przyczyniają się do zwiększo-
nej wirulencji szczepu, wywołując groźne zakażenia 
[4]. Należy zwrócić również uwagę na fakt, że fimbrie P 
obserwowano u  pacjentów z  bezobjawową bakteriu-
rią. Może stąd wynikać, że w dolnych odcinkach dróg 
moczowych obecne są miejsca wiążące PapG, które 
nie uruchamiają reakcji zapalnych [14, 25, 61]. W dro-
gach moczowych bakterie narażone są na działanie 
mechanicznych sił obronnych gospodarza np. na prze-
pływ moczu. W górnym odcinku układu moczowego 
strumień moczu jest bardziej regularny niż w dolnych 
drogach, co sprzyja kolonizacji przez szczepy E. coli 
posiadające fimbrie P, które są zdecydowanie bardziej 
elastyczne w porównaniu z fimbriami typu 1 [2, 25, 40].
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Fimbrie typu S składają się z dużej podjednostki 
SfaA, oraz trzech mniejszych SfaG, SfaH i SfaS. Jed-
nostka SfaS zlokalizowana jest na końcu włókienka 
i  może pośredniczyć w procesie łączenia się bak terii 
z  resztami kwasu sialowego receptorów komórek 
nabłonkowych nerek (kanaliki nerkowe, kłębuszki ner-
kowe) lub śródbłonka naczyń. Fimbrie typu  S mogą 
uczestniczyć w rozprzestrzenianiu się bakterii do wnę-
trza tkanek gospodarza, albowiem są one wykrywane 
u  szczepów wywołujących odmiedniczkowe zapale-
nie nerek, zapalenie opon mózgowo-rdzeniowych czy 
posocznicę. Ostatnie badania wskazują także na udział 
bakterii posiadających fimbrie typu  S w  zapaleniu 
pęcherza, gdyż reszty kwasu sialowego obecne są na 
UP 3, czyli integralnej części uroplakin występujących 
na powierzchni pęcherza [14, 39, 40].

Adhezyny z rodziny białek Dr/Afa to liczna grupa 
cząsteczek błonowych. Rodzina białek Dr/Afa repre-
zentowana jest przez adhezyny powiązane z fimbriami 
oraz adhezyny afimbriowe: Afa-I, Afa-II, Afa-III, Afa-
-IV oraz Dr-II [39, 40]. Z kolei inni uczeni proponują 
podział na adhezyny ludzkie tj. AfaE-I, AfaE-II, AfaE-
-III, AfaE-V, Dr, Dr-II, Nfa-I, F1845, AAF-I, AAF-II, 
AAF-III, adhezyny bydlęce oraz adhezyny występu-
jące zarówno u ludzi jak i zwierząt [51]. Za zdolności 
wirulentne szczepów E. coli odpowiedzialne są głównie 
czynniki: DraE/AfaE oraz DraD/AfaD, które łączą się 
z komórkami gospodarza. Analiza genetyczna wyka-
zała, że w przypadku AfaE-I istnieje 32% homologia 
z  adhezynami Dr, z kolei sekwencja aminokwasowa 
AfaE-III manifestuje aż 98% zgodność z Dr [55, 62].

Wspólnym receptorem dla niemal wszystkich adhe-
zyn z grupy Dr/Afa jest receptor DAF, czyli tzw. czyn-
nik przyspieszający rozkład (Decay Accelerating Factor). 
Domeny DAF uczestniczą w regulacji układu dopeł-
niacza. Fizjologiczną rolą DAF jest, bowiem skrócenie 
okresu półtrwania konwertaz, poprzez bezpośrednie 
oddziaływanie na C3b oraz C4b. Uniemożliwia to póź-
niejszy wychwyt C2 oraz czynnika B. Receptory DAF 
w znacznej liczbie występują na powierzchni nabłonka 
jamy ustnej, błony śluzowej przewodu pokarmowego, 
pęcherza moczowego, moczowodów, kanalików ner-
kowych oraz błony śluzowej szyjki macicy i  macicy. 
Czynnik DAF jest też ważnym receptorem dla szczepów 
E. coli posiadających adhezyny z rodziny Dr/Afa. Bada-
nia wykazały, że u myszy skolonizowanych szczepami 
E. coli Dr+ stwierdzano znaczne zmiany w  nerkach, 
w tym śródmiąższowe zapalenie, zwłóknienia i atrofię, 
co bezpośrednio skorelowane jest z  rozwinięciem się 
przewlekłej niewydolności nerek w późniejszym okre-
sie. Zmian tych nie obserwowano u myszy zakażonych 
szczepami Dr– [55, 62].

Podczas ciąży DAF, ochrania płód przed szkodli-
wym działaniem układu dopełniacza. Kobiety w ciąży 
oraz dzieci są grupą szczególnie predysponowaną do 

zakażeń E. coli Dr+. Przeprowadzone badania wska-
zały, bowiem, że blisko połowa dzieci z  ZUM oraz 
około 30% kobiet w ciąży, (nawet 40% w III trymestrze 
ciąży) z  odmiedniczkowym zapaleniem nerek było 
skolonizowanych przez szczepy posiadające adhezyny 
Dr. Dla kontrastu w grupie osób dorosłych, a zwłaszcza 
wśród kobiet niebędących w ciąży rzadziej izolowano 
szczepy E. coli Dr+ w zapaleniu pęcherza moczowego 
czy nawet w odmieniczkowym zapaleniu nerek [8, 39, 
43, 55]. Ponadto wykazano, że 27% przedwczesnych 
porodów może być spowodowana przez ZUM [51]. 
W doświadczalnym modelu przewlekłego odmiednicz-
kowego zapalenia nerek u ciężarnych myszek po zaka-
żeniu szczepami Dr+ zaobserwowano, że u 90% zwierząt 
dochodziło do przedwczesnego porodu [8, 39, 55]. 

Co więcej istnieje dwukrotnie większe ryzyko na- 
wrotu zakażeń układu moczowego wywołanych przez 
szczepy E. coli Dr+. Ostatnio pojawiły się doniesienia, 
że szczepy UPEC kodujące adhezynę Dr mogą prze-
trwać ponad rok w nerkach. Najprawdopodobniej, dla-
tego nawroty zakażeń w przypadku tych bakterii są tak 
powszechne [14, 39, 40, 55]. Badania przeprowadzone 
przez Zhanga i wsp. w kierunku obecności szczepów 
E. coli posiadających adhezyny Dr/Afa wykazały, że 18% 
bakterii stanowiły szczepy AfaE-I, 12% było DraE pozy-
tywnych, w 12% wyizolowano hybrydy DraE/AfaE-III 
i tylko w około 1,3% szczepy AfaE-II oraz AfaE-III [55].

Kolejnym receptorem wiążącym adhezyny Dr jest 
kolagen typu IV, który zlokalizowany jest w błonie pod-
stawnej nabłonka dróg moczowych. Jedynie adhezyny 
Dr, a nie adhezyny Afa, łączą się z kolagenem typu IV 
[8, 39]. Co interesujące, AfaE-III nie wiąże się z recep-
torem typu IV, pomimo aż 98% zgodności z Dr (157 na 
160 aminokwasów jest identycznych). Należy jednak 
zaznaczyć, że mutacje mogą wpływać na zdolność wią-
zania się z kolagenem typu IV. Ukierunkowana muta-
geneza wykazała, że w budowie adhezyny Dr w pozycji 
54 wymagany jest aminokwas ujemnie naładowany, co 
zapewnia wiązanie się z chloramfenikolem a także uła-
twia wiązanie się tej adhezyny z receptorem. Z  kolei 
wymiana jednego aminokwasu w pozycji 113 podjed-
nostki DraE skutkuje utratą wiązania kolagenu typu 
IV [39, 55]. Zakażenia układu moczowego powodo-
wane przez wiążące się z kolagenem typu IV szczepy 
UPEC Dr+ przyczyniają się do rozwoju chronicznych 
pyelonephritis. Przeprowadzone badania na modelu 
zwierzęcym potwierdzają, że w przypadku zakażenia 
bakteriami eksprymującymi fimbrie Dr, dochodzi do 
rozwoju infekcji górnych dróg moczowych. Ponadto 
szczepy te są klasycznym przykładem drobnoustro-
jów powodujących odmiedniczkowe zapalenie nerek, 
które ciężko wyleczyć, gdyż bakterie te są trudne do 
wyeliminowania z organizmu gospodarza przez układ 
immunologiczny oraz stosowane chemioterapeutyki 
[8, 39, 55].
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Kolejnymi dobrze poznanymi receptorami dla adhe-
zyn Dr/Afa są CEACAM, czyli karcynoembrionalne ad- 
hezyny. W obrębie CEACAM wyróżnia się: CEACAM 1, 
CEACAM 3, CEACAM 4, CEACAM 6, CEACAM 7, 
CEACAM 8 oraz CEA. Członkowie CEACAM to trans-
membranowe glikoproteiny należące do nadrodziny 
immunoglobulin, określane też, jako swoiste cząsteczki 
adhezyjne różnego typów komórek ludzkich. Pełnią one 
wiele ważnych funkcji w organizmie m.in. regulują 
wzrost komórek, biorą udział w różnicowaniu odpo-
wiedzi immunologicznej, identyfikowaniu czy adhezji 
komórek [12, 23, 34, 39, 55]. CEACAM są też ważnym 
receptorem dla bakterii, ponadto przyleganie drob-
noustrojów do CEACAM ułatwia inwazję do wnętrza 
komórek nabłonka dróg moczowych [23, 34, 39, 55]. 
Szczególnie ważną rolę odgrywa CEACAM 1 występu-
jący między innymi na komórkach leukocytów (granu-
locyty, limfocyty T i B), ale także na komórkach śród-
błonka, komórkach okrężnicy, komórkach nabłonka 
przełyku, dróg żółciowych, przewodów trzustkowych, 
kanalików nerek lub śluzówki macicy. CEACAM  1 
zakotwiczony jest do błony komórkowej poprzez trans-
błonową część C-końcową; występuje w dwóch głów-
nych izoformach tj. CEACAM 1-L oraz CEACAM 1-S, 
które różnią się między sobą domenami cytoplazma-
tycznymi. Cytoplazmatyczna domena CEACAM  1-L 
składa się z 73 aminokwasów oraz 2 motywów immu-
noreceptorowych hamujących opartych na tyrozy-
nie ITIM (Immunoreceptor Tyrosine­Based Inhibition 
Motif), zaś domena cytoplazmatyczna CEACAM  1-S 
zbudowana jest z 10 aminokwasów oraz nie posiada 
ITIM [12, 23, 39, 55]. 

5.2. Odpowiedź immunologiczna gospodarza
 na zakażenie UPEC

Obecność bakterii bądź też ich produktów w obrę-
bie dróg moczowych stymuluje szybką odpowiedź 
immunologiczną. W ciągu pierwszych kilku godzin od 
infekcji wytwarzane są cytokiny oraz następuje napływ 
neutrofili, których celem jest wychwyt zainfekowa-
nych komórek urotelium. Przyleganie bakterii UPEC 
do komórek gospodarza inicjuje wydzielanie cząstek 
prozapalnych np. IL-6, IL-8, TNF-α i produkcję tlenku 
azotu [40, 64]. Główną rolą wytwarzanej IL-8 jest 
przyciąganie do miejsca inwazji neutrofili, z kolei IL-6 
stymuluje limfocyty B do różnicowania się w plazmo-
cyty i  wydzielania przeciwciał [14]. Adhezja bakterii 
przy udziale fimbrii typu 1 oraz fimbrii typu P akty-
wuje reakcję zapalną poprzez receptory TLR tj. rodzinę 
Toll-podobnych receptorów (Toll­Like Receptors). TLR 
rozpoznają wzorce molekularne patogenów (PAMP, 
Pathogen­Associated Molecular Patterns) oraz akty-
wują leukocyty, pełniąc tym samym istotną rolę w walce 
z zakażeniem. W organizmie ludzkim cząsteczki PAMP 

rozpoznawane są przez receptory PRR tj. receptory roz-
poznające wzorce (Pattern Recognition Receptors) oraz 
rodzinę TLR, składającą się z 12 składowych. Do naj-
ważniejszych czynników z rodziny TLR rozpoznających 
uropatogeny należą: TLR 2 oraz heterodimery TLR 1/
TLR 2, TLR 6/TLR 2, TLR 4, TLR 5 i TLR 11. TLR 2 
wykrywa lipoproteiny oraz kwas lipotejchojowy bakterii 
Gram-dodatnich, zaś TLR 4 jest głównym receptorem 
lipopolisacharydu (LPS). TLR odgrywają istotną rolę 
w przypadku zakażeń układu moczowego, gdyż zapo-
czątkowują skuteczną odpowiedź immunologiczną. 
Badania potwierdzają, że u myszy, u których ekspre-
sja TLR 4 była zaburzona, neutrofile nie napływały do 
miejsca zakażenia i bakterie nie były efektywnie usu-
wane z dróg moczowych [1, 9]. Poszczególne odcinki 
układu moczowego w zróżnicowany sposób reagują na 
bodziec zapalny tj. LPS. Komórki nabłonkowe pęcherza 
wykazują wysoką ekspresję TLR 4, z kolei w komórkach 
nabłonkowych nerek ekspresja TLR 4 jest niewielka, co 
sprawia, że odpowiedź na uropatogenne bakterie jest 
zdecydowanie słabsza. Również adhezyny są w stanie 
reagować bezpośrednio z  TLR inicjując odpowiedź 
układu odpornościowego [40].

W celu zwalczenia zakażenia komórki urotelium 
wytwarzają alfa defensyny HD 5 oraz beta defensyny 
HBD 1 zapobiegające rozwojowi infekcji, z kolei w mo- 
mencie reakcji zapalnej pobudzone neutrofile wydzie-
lają ludzkie defensyny neutrofilowe – HND 1, HND 2, 
HND 3 [14].

Kolejną odpowiedzią gospodarza na zakażenie 
UPEC jest złuszczanie zainfekowanych komórek w obrę- 
bie pęcherza moczowego. Badania przeprowadzone 
na zwierzętach wskazują, że intensywne złuszczanie 
komórek nabłonka następuje w ciągu 6  godzin od 
momentu zainfekowania szczepami E. coli, posiadają-
cymi fimbrie typu 1. Proces eksfoliacji zależy od FimH, 
które aktywuje enzymy proteolityczne oraz zapocząt-
kowuje fragmentację DNA w komórkach gospodarza. 
Usunięcie zakażonych komórek nabłonkowych wraz 
moczem jest dość skuteczną obroną przeciwbakteryjną. 
Jednak z drugiej strony może nastąpić uwolnienie zain-
fekowanych komórek pęcherza moczowego do środo-
wiska dróg moczowych, co ułatwia rozprzestrzenianie 
się bakterii [45, 64]. Należy również zaznaczyć, że 
podczas procesu złuszczania dochodzi do odsłonięcia 
głębszych warstw nabłonka. W przypadku uropatoge-
nów dysponujących mechanizmami umożliwiającymi 
adhezję do kolejnych warstw komórek nie dochodzi do 
skutecznego ich wyeliminowania z układu moczowego, 
co skutkuje rozwojem infekcji [39]. 

Ponadto szczepy UPEC wykazują zdolność nie tylko 
do inwazji, ale również do uwalniania się z komórek 
nabłonkowych pęcherza przed zakończeniem procesu 
złuszczania. Bakterie, którym uda się uciec przed pro-
cesem eksfoliacji rozprzestrzeniają się na otaczającą 
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tkankę, inicjując zakażenie. Poza tym złuszczanie się 
komórek nabłonkowych pęcherza może nie obejmo-
wać komórek urotelium, które stają się tym samym 
podatne na infekcje. W komórkach tych bakterie mogą 
przetrwać od kilku tygodni do nawet kilku miesięcy. 
Bakterie w komórkach pęcherza moczowego często 
są niewykrywalne przez układ immunologiczny oraz 
są niedostępne dla antybiotyków stając się źródłem 
nawracających epizodów ZUM nękających wiele kobiet 
w ciągu ich życia [45, 64]. 

6. Podsumowanie

Zakażenia układu moczowego (ZUM) to jedne z naj- 
częstszych infekcji występujących wśród dzieci i osób 
dorosłych. Patogeneza ZUM jest złożona gdyż mają na 
nią wpływ zarówno czynniki wirulencji drobnoustrojów 
jak również wiek chorego, obecność dysfunkcji układu 
moczowego czy zaburzeń odporności. Drobnoustroje 
powodujące ZUM, a w szczególności uropatogenne 
E. coli (UPEC) mają liczne czynniki zjadliwości, umoż-
liwiające rozwój zakażenia. Wśród nich ważną rolę 
odgrywają fimbrie. Wczesne wykrycie ZUM oraz pod-
jęcie właściwego leczenia jest niezmiernie ważne, gdyż 
zapobiega rozwojowi groźnych powikłań, w tym schył-
kowej niewydolności nerek. Odpowiednia diag nostyka 
i stosowana antybiotykoterapia zmniejszają ryzyko 
nawrotów ZUM w przyszłości oraz stwarzają szanse 
uzyskania trwałego efektu terapeutycznego u pacjentów.
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