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SAZETAK

Cilj Istraziti etiologiju i antimikrobnu rezistenciju uzro¢nika in-
fekcija rana kod ambulantno lije¢enih pacijenata na podrudju Ze-
ni¢ko-dobojskog kantona, u periodu od 2002. do 2007. godine.

Materijal i metode Retrospektivno su analizirani podaci o anti-
bakeerijskoj rezistenciji uzro¢nika infekcija kirurskih rana ambu-
lantno lijecenih pacijenata. Odredivanje antimikrobne rezistencije
na odabrane antibiotike, vr$eno je metodom disk-difuzije u skla-
du s Clinical Laboratory Standards Institure (CLSI).

Rezultati Na analizu je ukupno primljeno 196 uzoraka rana, od
Cega je bilo 55 kirurskih. Gram-negativne bakeerije bile su ce-
$¢e uzrocnici infekcija kirurskih rana, u 35 (63,6%) slucajeva,
u odnosu na infekcije uzrokovane Staphylococcus aureus, kod 20
(36,4%) slucajeva. Meticilin-rezistentni S. aureus (MRSA) izoliran
je iz devet (45%) od 20 uzoraka iz kojih je izoliran S. aurens. Od
gram-negativnih uzro¢nika naj¢esée je izolirana Klebsiella spp., iz
17 (48,6%) uzoraka. Izolati MRSA pokazali su ve¢u prevalenciju
rezistencije na sve testirane antibiotike u odnosu na MSSA izolate,
osim na vankomicin i sulfometoksazol-trimetoprim. Zabiljezena
je visoka rezistencija na ciprofloksacin, 45% i 28% kod MRSA,
odnosno kod MSSA izolata, te rezistencija na imipenem, 23%
i 19%. Prevalencija rezistencije gram-negativnih uzro¢nika bila
je najvisa kod izolata Klebsiella spp. na sve testirane antibiotike i
kretala se od 12% za imipenem do 65% za sulfometoksazol-tri-
metoprim.

Zakljuc¢ak Usljed ucestalosti komplikacija, produzenog bolni¢-
kog lije¢enja, velikih materijalnih troskova i sve veée otpornosti
na antibiotike, infekcije kirurskih rana su i dalje vazan problem
savremene medicine. Stoga je i u Bosni i Hercegovini potrebno
uvodenje aktivnog pracenja ovih infekcija, te kontinuiran nadzor
u cilju sprjecavanja i suzbijanja ovih infekcija.

Kljuéne rijeci: infekcija kirurskih rana, antibakeerijska rezistenci-
ja, MRSA, gram-negativne bakeerije
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UVOD

Infekcije kirurskih rana (eng. Surgical Site Infec-
tions, SSIs) su infekcije koje se javljaju 30 dana
nakon operativnog zahvata, odnosno godinu
dana nakon operativne ugradnje stranog tijela
(implantata), na dijelu tijela na kojem je izvr$ena
operacija (1). Centar za kontrolu i prevenciju bo-
lesti (Center for Disease Control and Prevention,
CDC) definirao je tri vrste ovakvih infekcija, a
odnedavno je dodana i Cetvrta vrsta, povrsinske,
duboke incizijske i organske (2). Infekcija se ra-
zvije kod 1-3 na svakih 100 pacijenata nakon
operacije (3,4). Veé¢ina ovih infekcija su povr-
Sinske (oko 70%) i zahvataju samo kozu, dok su
ostale mnogo ozbiljnije i mogu zahvatiti i pot-
kozna tkiva, organe ili implantirani materijal (2).
Ipak, vecina ovih infekcija nisu opasne po Zivot.
Najce$¢i simptomi, koji su znak razvoja infekcije
kirurske rane, su crvenilo i bol na zahvaéenom
podrudju, gusti iscjedak i vrudica (1). Procjenjuje
se da se u SAD-u godisnje obavi oko 27 miliona
kirurskih zahvata. Po procjeni CDC-a godisnje
se pojavi oko 290,000 infekcija kirurskih rana,
a oko 8,000 pacijenata zavrsi letalno usljed ovih
infekcija (5,6).

Infekeije kirurskih rana su drugi naj¢eséi uzrok
bolnickih infekcija, nakon infekcija mokraé¢nog
sistema, te uzrokuju 17% svih bolnickih infekci-
ja i tako znadajno doprinose u pogorsanju ishoda
lije¢enja hospitaliziranih bolesnika (5).

Infekcija kirurSke rane najées¢e je uzrokovana
bakterijama kojima je bolesnik koloniziran, to
jest onim bakterijama koje su dio njegove fizi-
oloske flore. Iznimno, kod duZe hospitaliziranih
bolesnika mogu se ocekivati multiplorezistentni
bolnicki patogeni (7).

Najces¢i baketerijski uzro¢nici infekcija kirurske
rane su Staphylococcus aureus, koagulaza nega-
tivni stafilokoki, Escherichia coli, Pseudomona
aeruginosa, Enterobacter spp., Proteus mirabilis,
Klebsiella pneumoniae, streptokoki i Candida al-
bicans (8,9).

Najéeséi uzro¢nik ozbiljnih infekeija kirurskih
rana, kod kojih nije zahva¢ena samo koza, je
Staphylococcus aureus. Procjenjuje se da je oko
50% teskih infekcija nakon ortopedskih kirur-
skih zahvata uzrokovano sa S. aureus, a oko 50%
ovih infekcija uzrokovano je sa meticilin-rezi-
stentnim S. aureus (MRSA) koji je rezistentan na
mnoge antibiotike (5,2).

Uvodenjem antimikrobnog lije¢enja u svakod-
nevnu primjenu, lije¢enje rana je uveliko olaksa-
no, a uz dodatnu strogu primjenu odgovaraju¢ih
principa tokom operativnog zahvata i postopera-
tivne njege, te poznavanjem faktora rizika bole-
snika, mogude je i smanjiti njihovu pojavu (10).
Infekeija se lije¢i antibioticima, a njihov izbor
ovisi o uzro¢niku koji je doveo do infekeije (11).

Cefazolin je lijek izbora, buduéi da je aktivan
prema gram-pozitivnim kokima koji uglavnom
¢ine kontaminaciju s koze, a u slu¢ajevima mo-
guce kontaminacije aerobnim gram-negativnim
uzro¢nicima (npr. za vrijeme zahvata na Zelucu i
na zu¢nom traktu) preporucuju se i cefalosporini
IT generacije (cefuroksim). Kod mogude konta-
minacije anaerobima (npr. kod kolorektalnih,
ginekologkih zahvata), preporucuje se primjena
lijeka koji djeluje na anaerobne uzro¢nike (11).
Usljed velikog broja i rizika razvoja infekcija ki-
rurskih rana, a u cilju njihove prevencije, CDC
je razvio kampanju u prevenciji razvoja antimi-
krobne rezistencije u zdravstvenim ustanovama,
$to podrazumijeva edukaciju, kako za pacijente,
tako i za klinicare (1,5,6).

Cilj ovoga rada je bio istraziti prevalenciju i anti-
mikrobnu rezistenciju uzro¢nika infekcija kirur-
skih rana kod ambulantno lije¢enih pacijenata
na podrudju Zenicko-dobojskog kantona u pe-
riodu od 2002. do 2007. godine.

Rezultati istrazivanja posluzit ée za planiranje i
odredivanje preventivnih postupaka u sprecava-
nju pojave rezistencije ovih infekeija.

MATERIJAL I METODE

Koriste¢i podatke protokola za klinicku mikrobi-
ologiju Laboratorija za sanitarnu i klinicku mi-
krobiologiju Kantonalnog zavoda za javno zdrav-
stvo Zenica retrospektivno su analizirani podaci
o osjetljivosti uzro¢nika infekcija kirurskih rana
kod bolesnika lije¢enih ambulantno, u periodu
01. januara 2004. do 31. decembra 2007. godine.

Tokom ovoga perioda primljeno je i analizirano
196 briseva rana.

Uzorci su inokulirani na krvni agar i McConkey
agar (Oxoid, Besingstoke, UK), te ostavljeni 18
sati (preko nodi) u termostatu na 37 °C. Sum-
njive kolonije su dalje obradivane standardnim
bakterioloskim metodama u cilju identifikacije
uzro¢nika i odredivanja rezistencije na antibak-
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terijske lijekove (12).

Rezistencija na odabrane antibiotike odredivana
je disk-difuzijskom metodom na Mueller-Hin-
ton agaru u skladu s Clinical and Laboratory
Standards Institute (CLSI) (13), i to: kod gram-
negativnih uzroénika na odabrane antibiotike
ampicillin (AMP, 10 pg), ampicillin+klavulanska
kiselina (AMC, 30 pg), cefalotin (CEE 30 pg),
cefuroksim (CXM, 30 pg), cefotaksim (CTX, 30
pg), imipenem (IMP 10 pg), aztreonam (AZT,
30 pg), gentamicin (GEN, 10 pg), ciprofloxa-
cin (CIB 10 pg), sulfometoksazol-trimetoprim
(SXT, 25 pg), kloramfenikol (CHL, 30 pg) i
nitrofurantoin (NE 300 pg); kod Staphylococcus
aureus koristeni su jo§ antibiotici oksacilin (OXA,
1 pg), vancomycin (VAN, 30 pg), amikacin (30
pg ), erythromycin (ERY, 15 pg) i azithromycin
(AZI, 15 pg); za Pseudomonas spp. koristeni su
jo$ antibiotici piperacillin (PIP, 100 pg, mezlo-
cillin (MZ, 75 pg) i ampicillin/sulbaktam (A+S,
10/10 pg). Kao kontrolni soj koristena je E. coli
ATCC 25992.

Za svakog pacijenta zabiljeZeno je njegovo ime
i prezime, dob, broj protokola, datum analize
uzorka, izolirani uzro¢nik, te osjetljivost na svaki
pojedini antibakeerijski lijek.

REZULTATI

U periodu od 01. januara 2004. do 31. decem-
bra 2007. godine, u Laboratorij za sanitarnu i
klinicku mikrobiologiju Kantonalnog zavoda
za javno zdravstvo Zenica ukupno je primljeno
na analizu 196 uzoraka rana pacijenata lije¢enih
ambulantno, od ¢ega je bilo 55 kirurskih rana.

Gram-negativne bakeerije bile su ¢e$¢e uzroénici
infekcija kirurskih rana, u 35 (63,6%) sludajeva,
u odnosu na infekcije uzrokovane Staphylococcus
aureus, kod 20 (36,4%) rana.

Meticilinrezistentni S. aureus (MRSA) izoliran je
iz devet (45%) od 20 uzoraka iz kojih je izoliran
S. aureus (Tabela 1).

Od g (-) uzro¢nika najcesée je izolirana Klebsiella
spp.» iz 17 (48,6%), Proteus spp. i Pseudomonas
spp. svaki iz sedam (20%), te E. coli i Acineto-
bacter spp. svaki iz dva (5,7%) uzorka (Tabela 2).

Srednja starosna dob kod pacijenata kod kojih
su izolirane gram-negativne bakterije iznosila je
66,5 godina, a bila je najvisa kod pacijenata koji
su imali infekciju s Proteus spp., 72,6 godina, te
potom kod pacijenata s infekcijom E. coli i Al-
caligenes spp., 69,5, odnosno 68 godina, te 56
godina kod infekcija ¢iji je uzro¢nik bila Klebsi-

Tabela 1. Otpornost Staphylococcus aureus uzrocnika infekcija rana na antibakterijske lijekove u periodu od

2002. do 2007. godine

Postotak otpornih izolata na antibakterijski lijek*

Broj (%)

. AMP AMC CEF CXM CTX
izolata

Uzroé¢nik

MRSAT 9@45) 45 23 34 34 34 23
MSSA$ 1(5 38 19 10 19 19 19
Ukupno 20 4 21 22 26 26 21

IMP VAN GEN AM KAN ERY AZI

TET OFX CIP SXT

23 23 34 23 23 23 23 45 1

10 15 28 36 10 19 19 28 37

16 19 31 29 16 20 21 36 24

*AMP, ampicillin; AMC, amoksicillin+klavulanska kiselina; CEF, cefalotin; CXM, cefuroksim; CTX, cefotaksim; IMP, imipenem; VAN, van-
comycin; GEN, gentamicin; AM, amykacin; KAN, kanamycin; ERY, erythromycin; AZI, azythromycin; OFX, ofloxacin; CIP, ciproﬂoxacin;
STX, sulfometoksazol-trimetoprim; TMRSA, meticillinrezistentni S. aureus; $MSSA, meticillin osjetljivi S. aures

Tabela 2. Otpornost g (-) uzro¢nika infekcija rana na antibakterijske lijekove u periodu od 2002. do 2007. godine

Postotak otpornih g (-) izolata na antibakterijski lijek*

Uzro¢nik Broj([i/i())lata

Escherichia coli 2(57) 50 50 50 50
Klebsiella spp. 17 (48,6) 61 65 59 41
Proteus spp. 7 (20) 27 43 29 43
Acinetobacter spp. 2 (5,7) 50 100 50 50

Pseudomonas spp. 7 (20) 29 58 29

MZ PIP A+S AMPAMC CEF CXM CTX FEP IMP AZT GEN KAN DOX NAL NOR CIP STX CHL

100 50 100 50 50 50 50 50 100 50 100
24 12 12 30 41 59 59 65 53 53 63
15 15 29 58 29 43 58 58 29 58 58
50 100 100 100 50 50 50 50 50 100 50
43 15 29 43 72 58 15 58 45

*MZ, mezlocillin; PIP, piperacillin; A+S, ampicillin/sulbaktam; AMP, ampicillin; AMC, amoksicillin+clavulanska kiselina; CEF, cefalotin;
CXM, cefuroksim; CTX, cefotaksim; FEP, cefepim; IMP, imipenem; AZT, aztreonam; GEN, gentamicin; KAN, kanamycin; DOX, doxacillin;
NAL, nalidiksi¢na kiselina; NOR, norfloksacin; CID, ciprofloxacin; STX, sulfometoksazol-trimetoprim; CHL, hloramfenikol;
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ella spp. Najniza srednja starosna dob bolesnika
s infekcijama kirurskih rana zabiljezena je kod
izolata S. aureus, 43,6 godina.

Infekcije su bile ¢es¢e zastupljene kod muskara-
ca, 31 (64,6%) slucaj, u odnosu na zene.

Izolati MRSA pokazali su veéu prevalenciju re-
zistencije na sve testirane antibiotike u odnosu
na MSSA izolate, osim na vancomycin i sulfo-
metoksazol-trimetoprim za koje je prevalencija
rezistencije bila visa kod MSSA izolata. Zabilje-
zena je visoka rezistencija na ciprofloxacin, 45% i
28% kod MRSA, odnosno kod MSSA izolata, te
rezistencija na imipenem, 23% i 19% (Tabela 1).

Prevalencija rezistencije gram-negativnih uzro¢-
nika bila je visoka na sve testirane antibiotike i
kretala se od 12% za imipenem do 65% za sulfo-
metoksazol-trimetoprim (Tabela 1).

DISKUSIJA

Prema rezultatima ovoga istrazivanja uzroénici
su izolirani iz 48 od ukupno 196 analiziranih
uzoraka. Prevalencija SSIs u zemljama u razvo-
ju, prema nedavno sprovedenom istrazivanju,
mnogo je visa u odnosu na prevalenciju u Euro-
pi (14). Cedéi uzrocnici infekcija rana u ovome
istrazivanju bile su gram-negativne bakterije u
odnosu na gram-pozitivne, Staphylococcus aure-
us, $to je u skladu s drugim istrazivanjima (15).
Prevalencija MRSA od 45% u ovome istraziva-
nju u skladu je s podacima iz bolnica u SAD-u,
ali i s drugim istraZivanjima gdje je zabiljezen
porast MRSA infekcija kirurskih rana od 11%
u odnosu na period od 1998. do 2002. godine i
iznosio je 59% (2, 5, 6, 8, 9). Prevalencija rezi-
stencije izolata K. pneumonae na cefalosporinske
antibiotike III generacije od 41% u ovome istra-
zivanju, visa je u odnosu na podatke iz NNIS-a,
gdje je zabiljeZena rezistencija od 20,6% u 2004.
godini, $to je gotovo 50% vise nego u periodu
od 1998. do 2002. godine (5,6). Prevalencija
rezistencije na imipenem kod izolata P aerugi-
nosa (15%) nesto je niza po rezultatima ovoga
istrazivanja u odnosu na druge (21,1%), a za ce-
falosporine III generacije je visa (58% u odnosu

31,9%) (5,6).

Svi pacijenti podvrgnuti operativnom zahvatu
pod rizikom su nastanka komplikacija, pa tako
i infekcije kirurske rane (1). Vedina bolnickih
infekcija razvije se nakon $to pacijent bude ot-
pusten iz bolnice, pa je i prevalencija ovih infek-

cija od 2% do 14% (4,15). Isto tako se i ve¢ina
infekcija kirurskih rana takoder pojavi nakon
otpusta iz bolnice, pa tako ve¢ina ovih infekcija
ostane neprijavljena i pod kontrolom je lije¢nika
u ambulantama opée medicine (9,16-18).
Njega pacijenata kod kojih se razvije infekcija
kirurske rane nakon otpusta, zna¢ajno vise ko-
$ta nego kod pacijenata bez infekcije, buduéi da
pacijenti s infekcijom 7,5 puta vise posjecuju li-
je¢nika opée prakse, ali i urgentni bolnicki cen-
tar, nego oni koji nemaju infekciju (18). Stoga
je potrebno razvijati strategiju za prevenciju ovih
infekcija, kao i svih drugih nastalih u zdravstve-
nim ustanovama, kao dio nacionalnih programa
do sada razvijenih u mnogim drzavama, a u cilju
sigurnosti pacijenata (16, 17, 19).

Od 1970. godine, kada je u SAD-u ustanov-
ljen National Nosocomial Infections Surveillance
(NNIS) sistem, rutinski se standardnim pro-
tokolima skupljaju i prate podaci o bolnickim
infekcijama (5,6).

Cak ni mnoge bolnice diljem svijeta nemaju ra-
zvijen sistem pracenja infekeija kirurskih rana
i drugih hospitalnih infekcija, najéesée usljed
nedostatka sredstava (20). I u slucajevima kada
se vrsi pradenje i nadzor, opet nedostaje znaca-
jan dio podataka o infekcijama, najvjerovatnije
usljed kratke postoperativne hospitalizacije. Po-
daci se zato ne mogu usporedivati jer metode
nisu standardizirane (16,17).

Infekcije kirurskih rana su aktuelan problem sa-
vremene medicine zbog ucestalosti komplikaci-
ja, produzenog bolnickog lije¢enja, nezanemar-
ljivih materijalnih troskova i sve ve¢e otpornosti
na antibiotike (15,19). U Bosni i Hercegovini
se ne vrsi aktivan monitoring nad infekcijama
kirurskih rana. Kontinuiranim nadzorom moze
se sagledati globalna situacija infekeije kirur-
$kih rana, a epidemioloski monitoring se smatra
osnovnom karikom u programu za sprecavanje
i suzbijanje ovih infekcija. U ovome istraZiva-
nju analizirali smo infekcije kirurskih rana pa-
cijenata na kuénom lijecenju, a u koristenom
protokolu, kao i u ve¢ini sli¢nih ustanova, nisu
zabiljezeni podaci o osobinama rane, njezinoj
lokalizaciji na tijelu ili o duZini trajanja infek-
cije.

Ovo istrazivanje ima za cilj da stvori bazu za
komparaciju ulestalosti infekcija izmedu zdrav-
stvenih ustanova i faktora koji do njih dovode.
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ABSTRACT

Aim To investigate aetiology and antimicrobial resistance of causative agents of healthcare-acquired
surgical site infections (SSI) occurring after hospital discharge in the patients of Zenica-doboj Canton
within the period 2002-2007.

Methods Antimicrobial resistance data of etiological agents of SSI were retrospectively analysed. An-
timicrobial susceptibility testing was performed by disc-diffusion method according to Clinical Labo-
ratory Standards Institute.

Results 196 wound samples of which 5 were surgical wounds were received for the analysis. Gram-
negative bacteria were the more frequent causative agent in 35 (63.6%), compared to Staphylococcus
aureus, which was isolated in 20 (36.4%) cases of SSI. Methicillin—resistant S. aureus (MRSA) was
isolated from nine (45%) out of 20 S. aureus positive samples. Klebsiella spp. were the most frequently
isolated gram-negative bacteria, 17 (48.6%) samples. MRSA isolates have shown the higher prevalence
of resistance to all antibiotics tested than MSSA isolates, except for vancomycin and sulfomethoxa-
zol-trimethoprim. High resistance rate to ciprofloxacin, 45% and 28% in both  MRSA and MSSA
isolates, as well as resistance to imipenem was noted, 23% and 19%, respectively. Klebsiella spp. dis-
played high resistance rates to all antibiotic tested, and it ranged from 12% for imipenem to 65% for
sulfomethoxazol-trimethoprim.

Conclusion Because of the frequency of complications, prolonged hospitalization and high costs, and
ever increasing resistance to antibiotics, health-care surgical site infections are very important problem
in contemporary medicine. Accordingly, there is the need to establish active monitoring of SSI in Bo-
snia and Herzegovina as well as continuous surveillance in order to prevent these infections.
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