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STRESZCZENIE: Zakazenia o etiologii Raoultella ornithinolytica nie s dobrze poznane i udoku-
mentowane. Z powodu trudnosci diagnostycznych moga by¢ mylnie interpretowane jako za-
kazenia Klebsiella oxytoca. Celem niniejszej pracy byta ocena rozpowszechnienia infekgji R. or-
nithinolytica i ustalenie, czy stwarzaja one istotne zagrozenie szczegolnie dla pacjentéw z ob-
nizong odpornoscig. Na podstawie wybranych przyktadéw z literatury i wtasnych obserwa-
dji ustalono, ze zakazenia Raoultella ornithinolytica s rzadkie, wystepuja szczegdlnie w grupie
pacjentéw obcigzonych wielochorobowoscia i u 0séb z zaburzeniami odpornosci. Infekcje te
zwykle tatwo poddaja sie leczeniu.

SEOWA KLUCZOWE: infekcje, Klebsiella oxytoca, Raoultella ornithinolytica, zaburzenia odpornosci

ABSTRACT: Raoultella infections are not well-known or thoroughly documented. Due to dia-
gnostic difficulties, they might be misinterpreted as Klebsiella oxytoca infections. This paper
aims to evaluate the spread of Raoultella ornithinolytica infections and determine whether they
pose a substantial risk to patients with immunodeficiency. Based on selected examples from
literature and own observations it was established that Raoultella ornithinolytica infections are
rare, mainly affect patients with co-existing diseases and immunity disorders, and can be easi-
ly treated.
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WSTEP

szkodliwymi dla bakterii czynnikami. W sklad rodzaju Ra-

oultella wchodzg cztery gatunki:

Od poczatku lat 90. XX wieku Didier Raoult (jeden z 99 .

Raoultella electrica;

najczeséciej cytowanych mikrobiologéw na $wiecie i jeden o Raoultella terrigena;
z 73 najczedciej cytowanych francuskich naukowcéw) wraz o Raoultella ornithinolytica;
ze swoim zespolem zidentyfikowal i opisal okoto 96 nowych o Raoultella planticola.

bakterii oraz wykazal ich wplyw na chorobotwoérczo$¢ u lu-
dzi. Aby uczci¢ jego dokonania, odkryta przez niego palecz-
ke Gram-ujemna o istotnym wplywie na zachorowania u lu-
dzi nazwano Raoultella planticola [4].

Bakterie z rodzaju Raoultella to tlenowe, Gram-ujemne
pafeczki nalezace do rodziny Enterobacteriaceae, ktérych
otoczka — obok endotoksyny zwigzanej ze $ciang komor-
kowg - jest gtéwnym czynnikiem zjadliwo$ci. Otoczka wa-
runkuje adhezj¢ do bton $luzowych, a takze do powierzch-
ni abiotycznych, chroni przed wysychaniem i innymi
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W naturalnym $rodowisku Raoultella bytuje w wodzie
oraz w glebie, a takze jest izolowana m.in. z ryb i owadéw.
Rezerwuarem tej bakterii u czlowieka jest przewdd pokar-
mowy i uktad oddechowy. Charakteryzuje ja wykorzystanie
histaminy jako jedynego zrodla wegla, a jej gwaltowne na-
mnazanie w sprzyjajacych warunkach moze odpowiadac za
tzw. scrombroid syndrome [10]. Zatrucie wystepuje w wyni-
ku zjedzenia ryb bogatych w histamine (tuniczyk, makrela,
sardynka, $ledz), ktore sa niewlasciwie przechowywane lub
przetwarzane. W sprzyjajacych okolicznosciach dochodzi
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do namnazania paleczek z rodzaju Raoultella i wystapienia
objawéw chorobowych. Wsrdd nich wyréznia sig: zaczer-
wienienie skory, béle glowy, swedzenie, niewyrazne widze-
nie, skurcze brzucha i biegunke. Objawy wystepuja zwykle
od 10 do 60 minut po jedzeniu i moga utrzymywac si¢ do
dwdch dni. Rzadko moga pojawi¢ sie problemy z oddycha-
niem lub arytmia [10, 12]. Najwigksze znaczenie dla cho-
robotworczoéci u ludzi maja R. ornithinolytica i R. planti-
cola. Odpowiadaja one za oportunistyczne, glownie szpital-
ne zakazenia, najczesciej przewodu pokarmowego, ukladu
moczowego i oddechowego, szczegélnie u pacjentéw obcig-
zonych wielochorobowoscia lub zaburzeniami odpornosci,
poddawanych zabiegom inwazyjnym. Z dostepnych publi-
kacji wynika, ze zakazenia wywolywane przez bakterie z ro-
dzaju Raoultella nie sg istotnie rozpowszechnione. Oczywi-
$cie moze to wynika¢ z niedostatku diagnostyki i niemozno-
$ci rozrdznienia przyczyny infekcji.

Jednoczesnie podkreslany jest fakt, ze liczba zakazen jest
niedoszacowana, a znaczenie omawianych patogenéw jako
czynnika etiologicznego infekeji u pacjentéw hospitalizo-
wanych z obnizong odpornosciag wzrasta w ostatnich latach.
Zanizona liczba zakazen moze wynika¢ m.in. z trudnosci
i niedoskonato$ci diagnostyki mikrobiologicznej, szczegél-
nie w réznicowaniu biochemicznym pomiedzy R. ornithino-
Iytica oraz Klebsiella oxytoca [9, 11]. Bardzo waznym czyn-
nikiem réznicujacym jest wzrost na podlozach wybidrczo
w 4-10°C pateczek z rodzaju Raoultella, przy braku wzrostu
w tym zakresie temperatury K. oxytoca [12].

ZNACZENIE KLINICZNE, PRZEGLAD BADAN

Do potencjalnych czynnikéw i grup ryzyka kolonizacji
oraz zakazenia rodzajem Raoultella zaliczono:
o skrajne grupy wiekowe pacjentéw (noworodki, dzieci,
osoby starsze);
o osoby przyjmujace dlugoterminowa antybiotykote-
rapie;
o pacjentéw z chorobami nowotworowymi;
o osoby leczone z zastosowaniem chemioterapii;
o osoby leczone z zastosowaniem radioterapii;
o chorych z cukrzyca;
o przedtuzajace si¢ hospitalizacje (szczegoélnie w OIT);
o zakladanie obwodowych i centralnych cewnikow
zylnych;
 zakladanie cewnikéw moczowych;
o obecno$¢ sond zywieniowych;
o wykonywanie procedury endoskopowej [2, 3, 8, 12].
Ze wzgledu na rezerwuar bakterii zakazenie moze mie¢
charakter endo- oraz egzogenny. Drobnoustroje z rodzaju
Raoultella posiadaja grubg §luzowg otoczke i dlatego moga
by¢ przyczyna infekcji zwigzanych z hospitalizacjg. S zdol-
ne przezy¢ w srodowisku szpitalnym podobnie jak pateczki

z rodzaju Klebsiella, a szczegdlnie K. oxytoca. Przezywaja
- podobnie jak Klebsiella — w nieozywionym $rodowisku.
Istnieja doniesienia, wedtug ktérych Raoultella zostaty wy-
izolowane m.in. z powierzchni recznikow hospitalizowa-
nych pacjentéw i umywalek w salach chorych [5]. Sg takze
publikowane przypadki izolacji tych bakterii z niealkoholo-
wych mydel stosowanych do higieny rak [7].

Raoultella planticola jak dotychczas jest najlepiej pozna-
nym gatunkiem i dlatego opisano najwigcej zakazen wywo-
tywanych wlaénie przez t¢ bakterie — pomimo, Ze statystycz-
nie infekcje o tej etiologii sa stosunkowo rzadkie [11, 12].
W 2016 roku opublikowano wyniki wieloosrodkowego bada-
nia przeprowadzonego we Francji, z ktorego wynika, ze w la-
tach 2002-2013 R. ornithinolytica wyizolowano lacznie 225
razy, z czego 112 pacjentéw mialo objawy zakazenia, nato-
miast potwierdzone mikrobiologicznie kolejne 71 przypad-
kéw byly to kolonizacje bez objawéw klinicznych, a pozosta-
te 40 izolacji nie miato znaczenia klinicznego [11]. W wyni-
ku zastosowania antybiotykoterapii 103 osoby leczone i mo-
nitorowane powrdcity do zdrowia, 9 chorych zmarto, w tym
trzech z rozpoznang chorobg nowotworows. Pozostali pa-
cjenci ze stwierdzonym zakazeniem Raoultella zmarli wsku-
tek wstrzasu septycznego z wyjsciowym zapaleniem pluc.

Badanie przeprowadzone w latach 2010-2014 w Lizbo-
nie obejmowalo tacznie 57 przypadkéw zakazenia potwier-
dzonych mikrobiologicznie i klinicznie, w tym 32 przypadki
o etiologii R. planticola i 23 o etiologii R. ornithinolytica [1].
Wysoka $miertelno$¢ w zaleznosci od etiologii wynosila od-
powiednio 15% i 10%.

W latach 2002-2011 w Korei Potudniowej stwierdzo-
no 16 przypadkéw sepsy o etiologii R. ornithinolytica za-
konczonych zgonem, pomimo wdrozenia antybiotykote-
rapii u 7 pacjentow [2]. W publikacji autoréw z Hiszpanii
z 2013 roku opisano 4 przypadki zakazen ukladu moczowe-
go o etiologii R. ornithinolytica u 0s6b z nowotworami ukla-
du moczowego; wszystkie infekcje zostaly wyleczone z po-
wodzeniem klinicznym [6].

Z wieloosrodkowych badan wynika, ze R. ornithinolyti-
ca jest czynnikiem etiologicznym zakazenia ukladu moczo-
wego (ZUM) i infekcji drég oddechowych, szczegdlnie u pa-
cjentéw starszych obcigzonych chorobami nowotworowymi
oraz zaburzeniami odpornosci [1, 2, 6, 9, 12].

W badaniu francuskim ponad 80% przypadkow zakazen
byto spowodowanych tylko przez R. ornithinolytica, w bada-
niu portugalskim okoto 50% przypadkéw, natomiast w do-
niesieniach koreanskich ponad 30% przypadkow; zakazeniu
R. ornithinolytica towarzyszyly inne patogeny.

Autorzy niniejszego opracowania poddali analizie przyto-
czone powyzej badania i zwrdcili uwage na obcigzajacy prze-
szto$¢ chorobowg pacjentéw przed wystapieniem zakaze-
nia. W badaniu francuskim, w ktérym lacznie wziglo udziat
112 chorych, 61 o0séb bylo obcigzonych chorobg nowotwo-
rows, zaburzeniami odpornosci, cukrzycg; 54 chorych byto
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wezesniej poddanych zabiegom inwazyjnym (w tym: cewni-
kowaniu pecherza, wentylacji mechanicznej, wkluciom cen-
tralnym) [11]. W badaniu portugalskim 40% z 23 pacjentéw
bylo poddanych zabiegom inwazyjnym, a 16 mialo zaburze-
nia odpornosci (w tym: cukrzyce, nowotwory, stan po prze-
szczepie narzadu). Pozostali cierpieli na choroby drog zélcio-
wych [1]. Natomiast osoby biorace udzial w badaniu przepro-
wadzonym w Korei byty wyjéciowo w zlym stanie ogélnym,
obcigzone chorobami nowotworowymi (7 pacjentéw dodat-
kowo z infekcjg drog zdlciowych, a 3 z neutropenia); jeden
chory bez choréb onkologicznych byl poddawany dializote-
rapii [11]. Wszyscy czterej pacjenci z osrodka hiszpanskiego
mieli zdiagnozowany nowotwor ukladu moczowego [6].

LECZENIE | OPORNOSC NA ANTYBIOTYKI

Z dostepnych danych wynika, ze drobnoustroje z rodzaju
Raoultella zwykle s naturalnie oporne na aminopenicyliny.
Wykazuja wrazliwos¢ na: amoksycyline z kwasem klawula-
nowym, piperacyling i piperacyline z tazobaktamem, cefa-
losporyny III 1 IV generacji, karbapenemy, aminoglikozydy,
fluorochinolony, trimpetoprim/sulfametoksazol. Wedtug li-
teratury i dostepnych przypadkéw typowo w leczeniu zaka-
zen o tej etiologii stosuje si¢: cefalosporyny, fluorochinolo-
ny, fosfomycyne w monoterapii, najczesciej jednak w pota-
czeniu z aminoglikozydami [6].

Z powodu obecnosci szczepéw opornych (najczesciej
produkujacych beta-laktamazy typu ESBL) w leczeniu na-
lezy uwzgledni¢ cefalosporyny III generacji (po oznaczeniu
MIC - ang. minimal inhibitory concentration), tygecykli-
ne, kolistyne i karbapenemy. Wszystkie wyizolowane R. or-
nithinolytica w przytoczonych badaniach byly wrazliwe na
karbapenemy.

PRZYPADKI KLINICZNE

W latach 2017-2018 w oddziale wewnetrznym matego
szpitala powiatowego w wojewddztwie dolno$laskim ($red-
nio 1500 hospitalizacji w oddziale/rok) izolowano dwukrot-
nie R. ornithinolytica (kompaktowym, automatycznym sys-
temem do identyfikacji i okreélania lekowrazliwosci drob-
noustrojow - Vitek® 2). Materialem do badania byl mocz
pochodzacy od dwdch hospitalizowanych pacjentek.

PRZYPADEK 1.

Pacjentka (lat 49) obcigzona nefropatia toczniows,
w trakcie leczenia immunosupresyjnego, z choroba niedo-
krwienna serca. W posiewie izolowano R. ornithinolytica
wrazliwg na amoksycyline i klawulanian, cefuroksym, ami-
kacyne, cyproflaksacyne, trimpetoprim/sulfametoksazol.

©Evereth Publishing, 2018

Infekcja o przebiegu tagodnym leczona byta trimetopri-
mem/sulfametoksazolem.

PRZYPADEK 2.

Pacjentka (lat 95) przewlekle cewnikowana z powodu prze-
wlektej choroby nerek, z przewlekly chorobg serca oraz ze
zdiagnozowang kamica pecherzyka zoélciowego. W posiewie
izolowano R. ornithinolytica wrazliwg na: amoksycyline i kla-
wulanian, amikacyne, cefotaksym, tobramycyne, piperacyling
i tazobaktam; oporno$¢ na cefuroksym, cyprofloksacyne oraz
trimetoprim. Przebieg zakazenia $rednio ciezki, chora byta le-
czona z dobrym skutkiem amoksycyling i klawulanianem.

PODSUMOWANIE

Z analizy dostepnej literatury i obserwacji wlasnych wy-
nika, ze zakazenia o etiologii R. ornithinolytica s3 bardzo
rzadkie, zwykle skutecznie leczone, obarczone niska $mier-
telnoscig. Najczesciej dotycza pacjentéw z obcigzeniami
chorobowymi, w tym chorobami nowotworowymi, z ob-
nizong odpornoscig (cukrzyca, choroby nerek, chorzy po
przeszczepach), i obejmuja zakazenia gtéwnie drog odde-
chowych oraz moczowych. Wszystkie izolowane R. orni-
thinolytica pozostaja oporne na aminopenicyliny i zwykle
wrazliwe na cefalosporyny oraz karbapenemy.

Zwraca si¢ jednak uwage na mozliwo$¢ zanizenia licz-
by zakazen z powodu trudnosci w odréznieniu R. ornithi-
nolytica i K. oxytoca. Dlatego niezwykle wazna jest czujnos$é
lekarzy leczacych pacjentéw z obciazeniami chorobowymi
i zwracanie uwagi na koniecznoé¢ przeprowadzania szcze-
gotowej réznicowej diagnostyki mikrobiologiczne;j.

W przypadku wigkszosci badan mikrobiologicznych wy-
konuje si¢ identyfikacje drobnoustrojow wyhodowanych
z materiatéw klinicznych do poziomu gatunku. Tradycyjne
techniki identyfikacji opierajg si¢ gtéwnie na analizie cech
biochemicznych metodami manualnymi lub automatyczny-
mi. W niewielu szpitalach w Polsce dostepna jest najnowsza
technika wykorzystujaca spektrometri¢ mas - MALDI-TOF
MS (ang. matrix-assisted laser desorption ionization mass
spectrometry). W nielicznych pracach wskazuje sig, ze od
momentu wprowadzenia do diagnostyki tej metody wzro-
sta ilo$¢ wykrywanych patogenow tego gatunku, jak rowniez
wszystkich innych drobnoustrojéw (w poréwnaniu z inny-
mi technikami) [11]. Metody biochemiczne (Vitek® 2, Mi-
croScan® Neg Combo 32 panel i API 20E) i genetyczne (SSP-
PCR, 16S rRNA, 16s rDNA) w réznicowaniu tych dwoch ga-
tunkow poréwnano w pracy Jeng i wsp. [9]. Za najlepsza me-
tode uznano testy genetyczne, ale podkreslano istotne zna-
czenie i wysoka wrazliwos¢ testu Vitek® 2, co ma szczegdlnie
znaczenie w obliczu trudniejszego dostepu do badan gene-
tycznych. Rozrdznianie tych dwdch gatunkoéw jest niezbedne
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w celu zrozumienia ich epidemiologii i kontrolowania roz-
przestrzeniania si¢ w szpitalach. Konieczne sg dalsze obser-
wagcje, analizy i badania oraz czujnos$¢ klinicystéw, a takze
$wiadomos¢ mozliwosci infekgji o etiologii R. ornithinolyti-
ca, szczegolnie u pacjentdw istotnie obcigzonych chorobowo,
z infekcjami drég oddechowych i moczowych.

KONFLIKT INTERESOW: nie zgfoszono.
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