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I Streszczenie

Yersinia enterocolitica jest stosunkowo niedawno poznanym patogenem. Pierwsze szczepy wyizolowano w latach 60. XX wie-
ku (dla poréwnania bakterie Salmonella spp. wykryto juz w latach 80. XIX wieku), natomiast 20 lat p6zniej dowiedziono jej
zdolnosci chorobotwérczych. Nazwa Yersinia pochodzi od nazwiska odkrywcy patogenu, bakteriologa Aleksandra Yersina.
Nalezy do Gram ujemnych ziarniniako-przecinkowcéw. Wyrdznia sie 6 biotypow oraz 57 serotypow. Najczesciej spotykanym
serotypem jest serotyp O:3.

Celem pracy byto zwrécenie uwagi lekarzy, a szczegdlnie lekarzy rodzinnych, na wystepowanie zakazenia Yersinia entero-
colitica w populacji polskiej. Przeanalizowano 40 pozycji bibliograficznych.

Okres inkubacji zakazenia waha sie od 1 do 11 dni. Objawy choroby, takie jak bole brzucha, wymioty czy biegunki, sg mato
swoiste i mogg imitowac zatrucie pokarmowe wywotane E. coli, nietolerancje laktozy lub zapalenie wyrostka robaczkowego.
Diagnostyka obejmuje wykonanie posiewu, badanie serologiczne oraz badanie endoskopowe z pobraniem wycinkéw.
Badanie endoskopowe pozwoli na jednoznaczne odréznienie jersiniozy od choroby Lesniowskiego-Crohna. Typowym dla
nieswoistego zapalenia jelit jest zajecie catej grubosci sciany przewodu pokarmowego, podczas gdy przy infekgji Yersinia

enterocolitica zmiany umiejscowione sg wyfacznie w btonie sluzowe;j.
W leczeniu infekgji stosuje sie antybiotykoterapie dobrang do przebiegu klinicznego infekgji.

I Stowa kluczowe
jersinioza, Yersinia enterocolitica, posocznica

WSTEP

Nazwa Yersinia pochodzi od nazwiska odkrywcy patoge-
nu, bakteriologa Aleksandra Yersina. Yersinia enterocolitica
nalezy do rodziny Enterobacteriacea, wraz z Yersinia pestis
(paleczka dzumy) oraz Yersinia pseudotuberculosis (czynnik
etiologiczny rodencjozy). Pierwsze szczepy Yersinia ente-
rocolitica zostaly wyizolowane w latach 60. XX wieku (dla
poréwnania bakterie Salmonella spp. wykryto juz w latach
80. XIX wieku), natomiast 20 lat pdzniej dowiedziono jej
zdolnosci chorobotwoérczych. Yersinia enterocolitica jest
stosunkowo niedawno poznanym patogenem. Wystepuje
gtownie w strefie umiarkowanej i subtropikalne;j.

Zakazenie stanowi coraz wiekszy problem medyczny na
$wiecie, a ze wzgledu na duze podobienstwo do choréb za-
palnych jelit, szczegolnie do choroby Le$niowskiego-Crohna,
infekcja bywa czesto mylnie diagnozowana.

CEL PRACY, MATERIAL | METODY

Celem pracy jest zwrdcenie uwagi lekarzy, a szczegolnie
lekarzy rodzinnych, na wystepowanie zakazenia i wzra-
stajaca czesto$¢ infekeji Yersinia enterocolitica. Zadaniem
analizy bylo takze u$wiadomienie istniejacych trudnosci
diagnostycznych, ktdére wigza sie z nieswoistoscig przebiegu
klinicznego infekeji oraz wystepowaniem licznych reakeji
krzyzowych. W tym celu przeanalizowano 40 pozycji bi-
bliograficznych.
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BUDOWA, WLASCIWOSCI ORAZ TYPY PATOGENU

Yersinia enterocolitica jest Gram ujemnym wszedobylskim,
wzglednie beztlenowym wewnatrzkomoérkowym pasozytem.
Nalezy do katalazododatnich ziarniniako-przecinkowcow
[1, 2]. Bakteria zaliczana jest do grupy patogenéw bezwzgled-
nie psychrofilnych (zimnolubnych). Optymalna temperatura
dla wzrostu patogenu miesci si¢ w przedziale 0-45°C. Ze
wzgledu na to, ze do namnazania moze doj$¢ juz w tempe-
raturze 4-8°C, Yersinia enterocolitica stala si¢ dominujaca
florg wsrdd produktéw przechowywanych w chtodniach.

Patogen jest w duzym stopniu odporny na pH otoczenia.
Kwasne $rodowisko nie powoduje obumarcia komoérek bak-
teryjnych ani zahamowania wzrostu kolonii. Odpornos¢
na niskie pH umozliwia przetrwanie w zoladku czlowieka
i w nastepstwie transmisje do jelita cienkiego [3].

Wirulencje bakterii warunkuja: informacja genetyczna
na jednym chromosomie oraz plazmid pYV. Material ge-
netyczny sklada si¢ z wymienionego uprzednio plazmidu
i kolistego DNA wystepujacego pod postacig superhelisy.
Stopien skrecenia uwarunkowany jest aktywnoscia 2 topo-
izomeraz, temperaturg otoczenia, st¢zeniem jonéw zelaza,
stezeniem soli oraz wystepowaniem bialtek histonowych,
z ktérych niektére - IHF-HNS - odpowiadaja za ugiecie
izapetlenie helisy, natomiast HU stabilizuje superskrety [4].

Wsrod wszystkich szczepow wyrdznia si¢ szczepy zakazne
oraz szczepy niezakazne. W 1999 r. wyrdzniono dodatkowo
6 roznych biotypow (1A, 1B, 2-5) oraz 57 serotypow, z kto-
rych 11 odpowiada za szerzenie si¢ zakazenia wérdd ludzi.
Serotyp 1A pozbawiony jest plazmidu wirulencji oraz genu
inv warunkujacego inwazyjno$¢. Serotyp 1B, zwany takze
serotypem ,,Nowego Swiata”, posiada dodatkowe czynniki
zjadliwosci - biatko HPI 1 (high pathogenicity island 1) bio-
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race udzial w syntezie i transporcie sideroforéw. Siderofory
sg to zwigzki organiczne wydzielane m.in. przez bakterie
zrodzaju Yersinia, wigzace jony Fe** w dobrze przyswajalne
kompleksy. Komorki bakteryjne wykorzystuja zelazo do syn-
tezy wlasnych enzyméw do szlakéw metabolicznych. Zelazo
stymuluje wzrost oraz chorobotworczo$¢ patogenu. Serotypy
2-5 pozbawione s3 HPI 1, w zwiazku z czym charakteryzuja
sie mniejsza zjadliwoscig niz serotyp 1B [5].

W Europie najbardziej patogennym szczepem jest szczep
z biotypem 4 i serotypem O:3. Do pozostalych, réwniez
czesto spotykanych, zalicza si¢ serobiogrupy: O:8/1B, O;9/2.
[6, 7]. Najczesciej spotykanym szczepem w Polsce jest szczep
0:3 [8, 9]. Typowe dla tego szczepu jest wytwarzanie beta-
-laktamazy A i B, warunkujacej oporno$¢ na penicyliny,
a takze niektore cefalosporyny [10].

EPIDEMIOLOGIA

Na $wiecie obserwuje si¢ obecnie stopniowy wzrost czgsto-
$cizakazen Yersinia enterocolitica. Infekcje wystepuja prawie
wylacznie w krajach wysoko rozwinietych i w krajach rozwi-
jajacych sie. W USA notuje si¢ mniejszg liczbe zachorowan
niz w krajach Europy. Wsréd krajow europejskich najnizszy
odsetek zakazen notuje sie w Wielkiej Brytanii - mniej niz
0,1 przypadek na 100 000.

W Polsce zapadalno$¢ na jersinioze stale ro$nie. W roku
2005 zanotowano 135 zachorowan, rok pézniej juz o 5 przy-
padkow wiecej. W 2007 r. zdiagnozowano 233 chorych zain-
fekowanych Yersinia enterocolitica, w tym 182 przypadki jer-
siniozy pokarmowej (najwiecej zachorowan w wojewodztwie
mazowieckim, malopolskim oraz §lgskim) [11], natomiast
w 2008 roku wykryto 241 nowych zachorowan, w 2009 r.
208, a w roku 2010 - 288 przypadkéw. Do 15.10.2011 r. za-
notowano 188 nowych zachorowan.

Przeprowadzone w latach 2001-2008 w Niemczech ba-
dania, wykazaly wspoélczynnik zapadalnosci wahajacy sie
od 5,3 na 100 000 do 9,2 na 100 000, (Srednia wartos$¢ 7,2
na 100 000). Znaczny odsetek hospitalizowanych pacjen-
tow (76% w 2009 r.) $wiadczy o duzej wirulencji patogendw
i koniecznosci specjalistycznego leczenia [12, 13]. Dla po-
réwnania — $redni wspotczynnik zapadalnosci w Stanach
Zjednoczonych wynosi 3,5 na 1 000 000.

W Polsce w rocznym sprawozdaniu Panstwowego Zakta-
du Higieny jersinioza po raz pierwszy zostala umieszczona
w 2002 r. W poprzednich latach infekcje Yersinia enteroco-
litica zaliczane byty do ,,innych bakteryjnych zakazen jelito-
wych” (wg IDC-10 - A04). Obowigzek zglaszania do rejestru
chorob zakaznych okreslita Ustawa o chorobach zakaznych
i zakazeniach z 6 wrzesnia 2001 r. [14].

Rezerwuarem bakterii sg zaréwno zwierzeta dzikie, jak i do-
mowe — bydlo, owce, kozy, psy, koty, dziki oraz male gryzonie
[6], jednak gtéwnym rezerwuarem patogennych dla cztowieka
szczepoOw jest Swinia. Wynika to z duzego podobienstwa ma-
teriatu genetycznego osobnikéw obu gatunkoéw [15, 16, 17].

Do zakazenia dochodzi drogg pokarmowa poprzez spozy-
cie surowego lub zanieczyszczonego kalem niedogotowanego
miesa wieprzowego. Przy przenoszeniu patogendéw dowie-
dziono réwniez roli zakazen wody oraz kontaktu ze zwie-
rzetami domowymi [16, 17, 18, 19]. Najnowsze dane donoszg
o infekcjach wywotanych szczepami obecnymi w mleku
pasteryzowanym [20], serze [21] oraz na lisciach sataty Ra-
dicchio Roso [22]. Przy niedostatecznej higienie mozliwe jest

takze zakazenie drogg kontaktu bezposredniego. Zanotowa-
no takze przypadki przeniesienia bakterii przez skazony plyn
dializacyjny lub przez skazong krew (bakteriemia u dawcylub
niewla$ciwe przechowywanie antykoagulantu) [23, 24]. Ska-
zonych jest 1:1000 do 1:3000 jednostek koncentratéw krwinek
plytkowych oraz 1:65 000 do 1:100 000 koncentratéw krwinek
czerwonych [25, 26]. Za poprzetoczeniowe zakazenie krwi
odpowiada toksyna zawarta w preparacie krwiopochodnym.
Szybkie podanie antybiotykéw oraz nadzorowanie transfuzji
krwi zmniejsza ryzyko rozwiniecia si¢ zakazenia krwi [27].

PATOGENEZA

W patogenezie zakazenia gtéwna role odgrywaja: zdolnos¢
do szybkiego rozmnazania si¢ w organizmie gospodarza oraz
wytwarzanie cieplostalej enterotoksyny - lipopolisacharydu
(LPS). Genom bakterii odpowiada za synteze bialek $ciany
komorkowej, biatek adhezyjnych oraz biatek warunkujacych od-
pornos¢ komorki bakteryjnej wobec mechanizméw obronnych
organizmu gospodarza. Obecnos¢ plazmidu wirulencji skutkuje
wytwarzaniem czynnikéw zjadliwosci, do ktorych zalicza sig
m.in. biatka Yad A, PSa A - biatka adhezyjne ulatwiajace pe-
netracje do wnetrz komorki gospodarza dzieki wlasciwo$ciom
charakterystycznym dla integryn, biatko Yop - biatko sekre-
cyjne (w tym bialko YopE - cytotoksyczne wobec eukariontow)
o dziataniu antyfagocytarnym, warunkujacym opornos¢ wobec
dopetniacza, Ysc - biatko tworzace aparat wydzielniczy dla
enterotoksyny oraz biatko Inv odpowiedzialne za inwazje do
wnetrza komorki gospodarza [28]. Biatka te tworzg tzw. YOPs
- Yersinia Outer Proteins. Modyfikujac promotor genu bialka
Inv, poprzez inercje oraz substytucj¢ odpowiednich nukleoty-
déw w genie invA, obserwuje si¢ wzrost opornosci szczepow
na proteolizg, co bezposrednio zwieksza inwazyjnos¢ bakterii.

Po dostaniu sie do organizmu cztowieka bakterie przyle-
gaja do powierzchni jelita poprzez biatko Yad A. Adhezyna
faczy si¢ z beta 1 integryna blony $luzowej dystalnego od-
cinka jelita kretego [1]. Nastepnie, dzieki zjawisku endocy-
tozy, wnikaja do $ciany jelita, faczac si¢ z komdrkami M. Po
kontakcie z komorka M patogen zostaje przetransportowany
poprzez zrab blony §luzowej do grudek chtonnych, skad
przedostaje sie z limfg do weztéw chlonnych krezkowych,
powodujac zapalenie wezla chlonnego, mogace prowadzi¢
do uogdlnionego zakazenia krwi [10].

PRZEBIEG KLINICZNY

W wigkszosci przypadkow choroba ma przebieg tagodny
lub samoograniczajacy si¢ [29]. Najwiecej zachorowan no-
tuje si¢ w grupie pacjentéw 0-4 r.z. [11, 30]. Okres inkubacji
wynosi od 1 do 11 dni, $rednio 3-7 dni. Przebieg choroby
moze by¢ bardzo réznorodny. Do postaci jersiniozy zalicza
sie zatrucie pokarmowe, zapalenia jelita (enteritis, enteroco-
litis), a takze rumien guzowaty, zapalenia stawdw, zapalenie
teczowki, kiebuszkowe zapalanie nerek, posocznice oraz za-
palenia weztéw chionnych krezki [31]. Jersinioza moze row-
niez przebiega¢ pod postacig wysypki szkarlatynopodobne;j
[32]. Zapalenie jelit w przebiegu zakazenia Yersinia entero-
colitica przebiega pod postacia enteritis z gorgczka (nawet do
39°C), wymiotami i biegunka sekrecyjna oraz enterocolitis,
przy ktorej wystepuje ropno-krwista biegunka, spowodo-
wana licznymi nadzerkami w jelicie grubym. Towarzyszace
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zakazeniu bole brzucha trwaja zazwyczaj kilkanascie dni
i zlokalizowane sg w §rodbrzuszu [6, 33]. Sg one o charakte-
rze kolkowym lub rozlanym i moga takze umiejscawia¢ si¢
w prawym dole biodrowym, imitujac tym samym zapalenie
wyrostka robaczkowego [34]. Objawy rzekomowyrostkowe
sg typowe dla mtodych dorostych w wieku 20-30 lat. U pa-
cjentéw, u ktorych blednie rozpoznano zapalenie wyrost-
ka robaczkowego, obserwuje si¢ samoistne cofanie si¢ zmian.

Jersinioza moze szerzy¢ si¢ ogolnoustrojowo, w tym takze
na krew, powodujac sepse z towarzyszacg hepatosplenomega-
lig. Odsetek zakazen skutkujacych posocznica niestety stale
wzrasta. Do rozwoju uogélnionego zakazenia predysponuja
stany zwigzane ze wzrostem Zelaza w organizmie takie jak
marsko$¢ watroby i cukrzyca [35]. Posocznica rozwija si¢
takze po podaniu dawcy zainfekowanego pateczka materiatu
krwiopochodnego. Wedlug danych w USA przetoczenie
zakazonej krwi wystepuje u 1:65 000 transfuzji, natomiast
w Nowej Zelandii 1:500 000 [26, 36]. Smiertelnos¢ siega 54,5%
[27]. Zaobserwowano, iz fibryna, czynnik tkankowy i trom-
bina dodatnie wplywaja na odpowiedz immunologiczna
przeciwko bakteriom Yersinia enterocolitica [37].

Skutkiem posocznicy s ropnie ptuc, watroby, a takze za-
palenie kosci i szpiku. U pacjentdéw z obnizong odpornoscia
obserwuje si¢ dodatkowo zapalenie otrzewne;.

Odleglym skutkiem zakazenia moze takze by¢ reaktywne
zapalenie stawow (zespot Reitera). Zmiany dotycza duzych
stawow, gléwnie kolanowego, biodrowego, tokciowego. Za-
jeciu moze ulec zaréwno jeden staw, jak i kilka [38].

Rzadkim powiktaniem zakazenia bakteriami z rodzaju
Yersinia jest zespot hemolityczno-mocznicowy (HUS). Zespo6t
hemolityczno-mocznicowy rozwija si¢ zazwyczaj jako powi-
klanie po infekcjach przewodu pokarmowego przebiegajacych
z biegunka (posta¢ typowa — 90% przypadkow), takze krwi-
sta, lub po zakazeniach gérnych drég oddechowych. Posta¢
atypowa jest postacig bezbiegunkowa. Objawami sg m.in.
goraczka, skapomocz, az do bezmoczu, zaburzenia rytmu
serca, a takze wybroczyny.

DIAGNOSTYKA

Do diagnostyki zakazenia wykorzystuje sie badania bak-
teriologiczne materiatu pobranego od pacjenta, badania se-
rologiczne oraz badanie endoskopowe wraz z pobraniem
wycinkéw do oceny histopatologicznej. Probki biologiczne
stanowi kal pacjenta. Do analizy mozna réwniez zastosowac
wymazy z gardla lub krew. Posiewu dokonuje si¢ na agarze
CIN. Wzrost kolonii po dwutygodniowej inkubacji potwier-
dza zakazenie [39]. Diagnostyka opiera si¢ takze na okresleniu
wiasciwosci biochemicznych, w tym zdolnosci do fermentacji
salicyny, eskuliny oraz do dekarboksylacji ornityny. Podloze
CR-MOX (czerwien Kongo i szczawian magnezu) umozliwia
ocene zdolnosci patogenu do produkeji biatek YOPs.

W celu potwierdzenia zakazenia stosuje si¢ takze badania
serologiczne, wykorzystujac metody aglutynacji probéwko-
wej lub mikroaglutynacji, test ELISA oraz immunoblott. An-
tygenem wykorzystywanym w diagnostyce jest YOP, niekie-
dy réwniez lipopolisacharyd $ciany komérkowej. Wykazanie
obecnodci przeciwcial IgM potwierdza niedawno przebyte
zakazenie. Dlugie utrzymywanie si¢ podwyzszonego miana
przeciwcial w klasie IgA $wiadczy o obecno$ci powiktan.

Nalezy bra¢ takze pod uwage mozliwo$¢ wystapienia reak-
cji krzyzowej z bakteriami z rodzaju Brucella spp., Morganella
spp. czy Salmonella spp.

Ocena histopatologiczna ma gléwnie na celu odrdéznienie
zmian blony §luzowej w chorobie Lesniowskiego-Croha oraz
wjersiniozie. Typowa dla obu jednostek chorobowych sg afty.
Wrylacznie ocena calej grubosci jelita pozwala na jednoznacz-
ne rozpoznanie. Przy infekcji Yersinia enterocolitica zajeta jest
tylko blona $§luzowa jelita, natomiast przy chorobie Lesniow-
skiego-Crohna zmiany siegaja caltej grubosci $ciany jelita.

ROZNICOWANIE

Przy stawianiu rozpoznania nalezy bra¢ pod uwage wyste-
powanie innych zakazen przewodu pokarmowego takich jak
salmonelloza czy shigelloza. Wykluczenia wymaga réwniez
obecnos¢ rzekomobloniastego zapalenia jelit wywotanego
Clostridum dfficile. Objawy moga sugerowac takze zatrucie
pokarmowe wywotane E.coli lub nietolerancje¢ laktozy. Za-
wsze wykluczy¢ nalezy zapalenie wyrostka robaczkowego.

LECZENIE

Farmakoterapia zakazenia obejmuje zastosowanie fluo-
rochinolonéw oraz aminoglikozydéw. Wyboru wlasciwego
antybiotyku dokonuje si¢ w oparciu o przebieg kliniczny
i nasilenie objawdéw. Lekami pierwszego rzutu w postaci
tagodnej sg fluorochinolony. Przy postaci ci¢zkiej wybiera
sie leczenie skojarzone — aminoglikozydy wraz z cefalospo-
rynami III generacji [36].

Najnowsze badania donosza o korzystnej roli apoprote-
iny AI - apo AI - gléwnego sktadnika lipoprotein HDL -
w zwalczaniu zakazenia Yersinia enterocolitica. Apoproteina
blokuje LPS, uniemozliwiajac jego dzialanie i zmniejszajac
tym samym zakaznos¢ patogenu [40].

WNIOSKI

Yersinia enterocolitica stanowi coraz wieksze zagrozenie
zdrowotne. Ze wzgledu na malo swoiste objawy diagnostyka
zakazenia jest szczegolnie trudna. Przy dtugotrwatych dole-
gliwo$ciach bolowych, ktérym towarzysza biegunki, nalezy
zawsze bra¢ pod uwage mozliwo$¢ wystepowania tej infekcji.
W zwigzku z tym zalecana jest odpowiednia diagnostyka.
W celu eliminacji wynikéw falszywie dodatnich w testach
serologicznych, powinno wykluczy¢ si¢ wystepowanie in-
fekeji bakteriami z grupy Brucella spp. czy tez Morganella
spp.[38]. Zapalenie wyrostka robaczkowego jest typowe dla
pacjentéw w mlodym wieku, dlatego tez u starszych dzieci
i mtodych dorostych dtugotrwale utrzymujace si¢ dolegliwo-
$ci bolowe w prawym dole biodrowym powinny skierowa¢
diagnostyke w kierunku mozliwosci wystapienia zakazenia
Yersinia enterocolitica.
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Yersiniosis — a new challenge for contemporary medicine

1 Abstract

Yersinia enterocolitica is a common bacterial species which has been relatively recently recognized. The first strains of this bacte-
rium were isolated in the 60s of the 20th century (in comparison, Salmonella spp. was detected as long ago as the 80s of the 19th
century) although its pathogenicity was discovered 20 years later. The name for the genus Yersinia was derived from the French

bacteriologist Alexander Yersin.

This pathogen is a gram-negative coccobacillus-shaped germ. 6 biotypes and 57 serotypes have been identified. The most

common type is a serotype O:3.

The aim of the study was to attract the attention of physicians, especially family practitioners, to the occurrence of Yersinia
enterocolitica infections among the Polish population. A review of 40 literature reports was performed.

The incubation time varies from 1-11 days. The symptoms of the disease are non-specific and include nausea, abdominal pain or
diarrhoea, which may be mistaken for the symptoms of E. coli infection, lactose intolerance, or inflammation of the vermiform
appendix. The signs suggesting appendicitis are very common among adolescents.

The diagnostic methods for detecting the bacterium include a bacterial culture on a CIN agar, serological tests, or endoscopy,
with the taking of specimens for histopathological tests. Endoscopic examination allows an unequivocal differentiation between
yersiniosis and Crohn>s disease. Non-specific enteritis affects the total thickness of the gastrointestinal tract wall, whereas in Yersinia
enterocolitica infection the lesions are located exclusively in the mucous membrane. The infection is treated by application of

antibiotic therapy adjusted to the clinical course of infection.
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