
   KNOWLEDGE – International Journal                                                                                                
Vol. 20.4                                                                                                                                                              

Bansko, December, 2017 
 

1701 
 

BACTERIAL RESISTANCE IN HOSPITALIZED PATIENTS 

 

Marija Darkovska-Serafimovska 

Faculty of Medical Sciences, University „Goce Delcev“ – Shtip, Republic of Macedonia 

marija.darkovska@ugd.edu.mk 

Tijana Serafimovska
 

Faculty of Pharmacy, University „St. Cyril and Methodius“ – Skopje, Republic of Macedonia 

Vaso Taleski
 

Faculty of Medical Sciences, University „Goce Delcev“ – Shtip, Republic of Macedonia
 

 

Abstract:  Hospital associated infections contribute to 99,000 deaths each year in the United States and 25.000 in 

Europe. Bacterial resistance complicate the treatment and represents a major healthcare issue. Irrational use of 

antibiotics is known to be one of the main causes of increase in bacterial resistance. In April 2016, WHO expressed 

regret that health services in the world are not doing enough when it comes to the use of antibiotics, which leads to 

increasing resistance to them, sometimes results in death, even in cases where disease usually can be easy to treat. 

Seriousness of the situation regarding the development of bacterial resistance requires extensive research on this 

phenomenon, constantly monitoring the spread of resistance in bacteria and publishing the results.  

The European Antimicrobial Resistance Surveillance Network (EARS-Net) is the largest system for antimicrobial 

resistance (AMR) surveillance in Europe, reporting only data from invasive isolates (blood and cerebrospinal fluid). 

EARS-Net data have important impact in raising awareness at the political level, among public health officials, in 

the scientific community, and among the public. Appointed representatives report routine clinical antimicrobial 

susceptibility data from local and clinical laboratories to ECDC from the Member States. CAESAR is a network of 

national AMR surveillance systems and includes all countries of the WHO European Region that are not part of the 

EARS-Net (including Republic of Macedonia).  

In a new report released by the US Center for Control and Prevention of Disease, report that the reason for a number 

of previously routinely curable diseases to become incurable is the lack of new antibiotics, together with excessive 

prescribing of existing ones. According to official data, bacterial resistance is lowest in countries where guidelines 

for prescribing and use of antibiotics are consistently implemented, such as the Scandinavian countries, the 

Netherlands, Germany and Great Britain. In this paper, as a source of data on the phenomena of bacterial resistance, 

have been used published scientific papers in relevant journals (PUBMED) in the last fifteen years. As a criterion for 

evaluating the study were used potential analyzes, diagnostic criteria, appropriate selection of patients with 

infections caused by bacteria and therapy. The results for the average use of antibiotics show the existence of 

seasonal variations in the prescribing of antibiotics, for example, the prescription in the winter period is about 15% 

higher than in the summer period. Although the bactericidal effect of penicillin is still relatively well preserved, their 

use in hospitals in many European countries is low. The results оf analysis showed that amikacin and a combination 

of ampicillin + sulbactam were the most used in children up to the age of two. The most common is use of 

antibiotics in treatment of respiratory infections, at the pulmonary departments. The most common cause of urinary 

tract infections is Eschericia coli. In the samples of the gastrointestinal tract, Klebsiella pneumoniae, E. coli and 

Pseudomonas aeruginosa are most often isolated. Studies conducted at neonatal departments showed increase of 

isolated coagulase negative Staphylococcus spp. in blood samples. E. coli as the most common cause of urinary tract 

infections has shown resistance (about 30%) to ceftriaxone. High resistance and multiresistance according to the 

literature data shows coagulase negative Staphylococcus spp. Enterococcus spp. takes a more prominent place 

among the causes of hospital infections. The percentage of resistance of these bacteria to gentamicin ranges from 

48-66.7%. 
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Резиме: Болнички стекнатите инфекции причинуваат околу 99,000 смртни случаи секоја година во САД и 

25.000 во Европа. Бактериската резистенција ја компликува терапијата и претставува голем здравствен 

проблем. Нерационалната употреба на антибиотици е една од најзначајните причини за зголемување на 

резистенцијата. Во април 2016 година, СЗО изрази жалење поради тоа што здравствените служби во светот 

не прават доволно кога станува збор за употребата на антибиотиците, што оди во прилог на сé поголемата 

отпорноста кон нив и резултира и со смртни исходи, дури и во случаи кога станува збор за болести кои 

вообичаено релативно лесно се лекуваат. Сериозноста на состојбата во однос на развојот на бактериската 

резистенција, бара опширно истражување на овој феномен, постојано следење на ширењето на 

резистенцијата на бактериите и објавување на резултатите кои се поврзани со овој проблем.  

The European Antimicrobial Resistance Surveillance Network (EARS-Net) e нејголемиот систем за следење на 

антимикробната резистенција (AMR) во Европа, и дава податоци само за инвазивни изолати (од крв и 

цереброспинална течност). Податоците од EARS-Net имаат важно влијание во подигање на свеста на 

политичко ниво, кај здравствените авторитети, во научната заедница и кај народот. Назначени 

претставници, податоците за клиничка антимикробна осетливост добиени од локалните лаборатории од 

рутинска работа ги доставуваат до European Center for Disease Control (ECDC) од земјите членки на EU. 

CAESAR е мрежа на национални AMR системи за надзор која ги вклучува сите земји во европскиот регион 

кои не се членки на EARS-Net (вклучително и Република Македонија).  

Во новиот извештај објавен од страна на американскиот Центар за контрола и превенција на болести се вели 

дека причината за тоа што голем број претходно рутински болести стануваат неизлечиви е недостигот од 

нови антибиотици, заедно со прекумерното препишување на постојните. Според официјалните податоци, 

бактериската резистенција е најниска во земјите во кои насоките за пропишување и користење на 

антибиотици доследно се спроведуваат, како на пример Скандинавските земји, Холандија, Германија и 

Велика Британија. Во овој труд како извор на податоци за феноменот на бактериската резистенција 

користени се публикувани научни трудови во последните петнаесет години во релевантни списанија 

(PUBMED). Како критериум за оценување на студијата користени се потенцијални анализи, дијагностички 

критериуми, соодветна селекција на пациенти со инфекции предизвикани од бактерии и терапијата. 

Резултатите за просечна употреба на антибиотици покажуваат постоење на сезонски варијации при 

пропишување на антибиотиците, со тоа што пропишувањето во зимскиот период е за околу 15% поголемо 

во однос на летниот период. Иако бактерицидното дејство на пеницилините е сé уште релативно добро 

зачувано, нивната употреба во болниците во многу европски земји е мала. Резултатите од aнализата 

покажале дека кај деца до двегодишна возраст најмногу биле користени амикацин и комбинација на 

ампицилин + сулбактам. Најчеста е употребата на антибиотици кај респираторните инфекции, на 

одделенијата за пулмологија.  Најчест причинител на инфекции на уринарниот тракт e E. coli. Во 

примероците на гастроинтестиналниот тракт, најчесто се изолираат Klebsiella pneumoniae, E. coli и 

Pseudomonas aeruginosa. Студиите спроведени на неонатални одделенија покажале пораст на изолиран 

коагулаза негативни Staphylococcus spp. во примероци од крв. E. coli како најчест причинител на инфекции 

на уринарниот тракт покажала резистенција (околу 30%) на цефтриаксон. Висока резистенција и 

мултирезистенција според литературните податоци покажува коагулаза негативен Staphylococcus spp. 

Enterococcus spp. зазема се позначајно место меѓу причинителите на болнички инфекции. Процентот на 

резистенција на оваа бактерија на гентамицин се движи од 48 – 66,7%. 

Клучни зборови: антибиотици, резистенција, мултирезистенција. 

 

ВОВЕД 

Резистенцијата на бактериите е природен биолошки феномен во нивната борба за опстанок. Истата може да 

биде вродена (конститутивна) и стекната (индуцирана). Здравствената и научната јавност во светот придава 

големо значење на следењето на резистенцијата на различни соеви на бактерии. Според резултатите од 

мултинационалната студија EASAC (European Academies Science Advisory Council, 2007) во земјите на 
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Европската Унија (ЕУ), годишно се хоспитализираат околу два милиони жители поради инфективни 

заболувања, а умираат околу двесте илјади. Поради сериозноста на ситуацијата во поглед на развојот на 

бактериската резистенција, неопходно е опсежно истражување на овој феномен, постојано следење на 

ширењето на бактериската резистенција и објавување на резултатите кои се однесуваат на овој проблем.
[1,2]

  

Пријавувањето на резистенцијата на бактериите и следењето на употребата на антбиотиците, денес е 

обврска на сите земји. Најзагрозена популација за заболување од акутна инфективна болест кај која 

причинител е некоја резистентна бактерија се децата. Како причини за често заболување на децата од 

бактериски инфекции во литературата се наведуваат: колективното сместување (градинки, училиште), 

нехигиенски услови на живот, недоволно ефикасен имун систем, како и нерационално, емпириско и 

преобемно давање на антибиотици (особено неоправдано кај вирусни инфекции).
[2-6]

 Бактериите изолирани 

кај деца до двегодишна возраст покажуваат поголем процент на резистентност на антибиотици во однос на 

бактериите изолирани кај постари деца.
[7,8]

 Бактериите изолирани во болниците се порезистентни од од оние 

изолирани во примарната здравствена заштита.
[9-11]

 Ситуацијата е oсoбeно проблематична на 

универзитетските клиники каде доаѓаат пациенти и од други регионални болници, а кои веќе примале 

некаква антибактериска терапија, што ја зголемува можноста за појава на резистентни и мултирезистентни 

бактериски соеви.
[12]

  

Меѓу болестите кои се прогласени за „алармантна закана“ се тешки форми на дијареа предизвикани од 

клостридиум, инфекции предизвикани од гонореjа, но најсeриозни според податоците се ентеробактериите 

кои предизвикуваат релативно нови и ретки, но смртоносни инфекции, а се отпорни на антибиотиците – 

карбапенеми. За таквите  инфекции се наведува дека не можат да бидат излекувани ниту со т.н. “резервни 

антибиотици“. Факт е дека веќе подолг временски период не е синтетизиран ниту еден нов антибиотик, што 

дополнително ја отежнува борбата против бактериските соеви.
[13-15]

  

Постојат изразени географски варијации во учеството на поедини резистентни соеви, како предизвикувачи 

на бактериските инфекции и обемот на прoпишување на антибактериските лекови. Следењето на обемот на 

употребата на антибиотиците и бактериската резистенција е од големо значење, бидејќи обезбедуваат 

адекватни податоци за делотворноста на антибиотиците, што овозможува пропишување на најефикасна 

терапија и придонесува за рационална употреба на истите.
[16]

  

Глобалната криза предизвикана од антимикробната резистенција,  ја алармираше СЗО да усвои Глобален 

план за акција (GAP)  за борба против антимикробна резистенција, во 2015 година. Овој план опфаќа пет 

стратешки цели: 

- подобрување на свеста и разбирањето за антимикробната резистенција преку ефикасна 

комуникација, едукација и обука; 

- зголемување на знаењата преку надзор и научно истражувачка работа; 

- намалување на инциденцата на инфекциите преку ефективни санитарни мерки, хигиена и 

превентивни мерки; 

- оптимизирање на употребата на антимикробните лекови кај луѓето и животните; 

- Развој на економски одржливи инвестиции за нови лекови, дијагностички системи и вакцини. 

 

ПРЕГЛЕД НА ЛИТЕРАТУРНИТЕ ПОДАТОЦИ 

Како извор на податоци за феноменот на бактериската резистенција користени се публикувани научни 

трудови во последните петнаесет години во релевантни списанија (PUBMED). Како критериум за оценување 

на студијата користени се потенцијални анализи, дијагностички критериуми, соодветна селекција на 

пациенти со инфекции предизвикани од бактерии и терапијата. Во сите овие студии, бактерискиот сој се 

смета за мултирезистентен доколку истовремено е резистентен на три или повеќе класи на антибиотици. 

Идентификувани и вклучени во обработката на податоците беа 42  оригинални студии.  

Употреба на антибиотици 

Анализираните податоци достапни од базата за податоци за болници и општа пракса во рамките на проектот 

SACAR (Specialist Advisory Committe on Antimicrobial Rasistence)[17], покажуваат постоење на сезонски 

варијации при пропишување на антибиотиците, со тоа што пропишувањето во зимскиот период е за околу 

15% поголемо во однос на летниот период. 

Овие разлики меѓу одделни годишни времиња најмалку се изразени во северните земји на EU, а најмногу во 

источно-европските земји каде и употребата на антибиотици била значително поголема.[17,18]  

Иако бактерицидното дејство на пеницилините е сé уште релативно добро зачувано, нивната употреба во 

болниците во многу европски земји е мала.[16]. Студијата спроведена на Универзитетот во Калифорнија Сан 
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Франциско (University of California San Francisco - UCSF, 2013), потврдува дека од 16 класи на 

антибактериски лекови кои се употребувале, пет класи се сметаат за безбедни за педијатриска употреба: 

бета-лактами + инхибитор, перорални и парентерални цефалоспорини, макролиди и аминогликозиди. 

Слични резултати опишани се и после испитувањето на спроведено во Кина во периодот од 2002 – 2006 год., 

каде е утврдено дека најчесто употребувани антибиотици во пет детски болници се амоксицилин + 

клавулинска киселина, како и парентерални цефалоспорини.[19] Резултатите од двомесечната студија[20]  

на Универзитетската клиника во Бари, Италија, покажале дека кај деца до двегодишна возраст најмногу биле 

користени амикацин и комбинација на ампицилин + сулбактам. Најчеста е употребата на антибиотици кај 

респираторните инфекции, на одделенијата за пулмологија.[2,21,22] Резултатите од мултицентричната 

мултинационална студија, спроведена во рамките на проектот  ARPEC (Antibiotic Resistance and Prescribing 

in European Children) во септември 2011.год.,  во рамките на која се обработени еднодневни податоци за 

употребата на антимикробни лекови кај хоспитализирани деца во 73 болници во светот, укажува на висок 

обем на употреба на антибиотици има и на одделенијата за детска хематологија/онкологија.[23] Студија 

спроведена во текот на 1992 година во три Универзитетски болници во Естонија, Шведска и Шпанија 

покажала дека употребата на антибиотици на хируршките одделенија е за 30-50% поголема во однос на 

останатите одделенија.[24]  

Анализа на бактериолошки наоди 

Еден од предусловите за оптимално делување на антибиотиците е пред почетокот на терапијата да се земе 

примерок од пациентите за микробиолошка анализа и од него да се изолира причинителот на инфекцијата. 

Најчесто изолирана бактерија од хемокултурите е коагулаза негативен Staphylococcus spp., која вообичаено е 

нормално присутна на кожната флора на човекот. Затоа, многу важна е правилна интерпретација на 

бактериолошки позитивен наод на хемокултура,[25] Студија во Англија, спроведена на неонатални 

одделенија во периодот од 1992 до 2005 год. покажала пораст за 112% на изолирани коагулаза негативни 

Staphylococcus spp. во примероци од крв, што делумно било објаснето со зголемената употреба на централни 

васкуларни катетери во тој период.[17] Во студија спроведена во тригодишен период (2001 - 2004 год.) во 

болницата во Хјустон (САД), во примероци од респираторен тракт, опишан е двојно зголемен број на 

изолати во кои има S. aureus (771/1562), што е објаснето со зголемената вируленција на оваа бактерија.[26] 

E. coli, која е најчест причинител на инфекции на уринарниот тракт, била најчесто изолирана бактерија од 

примероци на урина.[27,28] Во примероците на гастроинтестиналниот тракт, најчесто се изолирани 

Klebsiella pneumoniae, E. coli (16,5%) и Pseudomonas aeruginosa (15,8%). Резултатите од рестроспективната 

студија спроведена во болница во Каракас (Венецуела) од 1997 до 2003 год. покажуваат присуство на 

Pseudomonas aeruginosa кај 7% од позитивните примероци од ГИТ.[29] 

Резистенција и мултирезистенција на најчесто изолирани бактерии 

Според литературните податоци, нивото на резистенција на бактериите изолирани во болниците е поголемо 

во однос на општата пракса.
[30]

 Болниците најчесто се сметаат за жаришта за појава на резистенција и 

мултирезистенција.
[1]

 E. coli: едногодишна проспективна студија спроведена во Анкара (Турција) покажала 

резистенција на E. coli, изолирана при уринарни инфекции, кај околу 30% на цефтриаксон. Резистенцијата 

на ампицилин опишана во оваа студија е 74,2%.
[27]

 Многу автори сметаат дека вака високиот процент на 

резистенција на E. coli е последица на нерационална, профилактичка и преобемна употреба на антибиотици 

во општата пракса.
[27,28,31,32]

  

S. aureus: оваа бактерија најчесто е изолирана од примероци од респираторниот тракт и во релативно мал 

процент е мултирезистентна (околу 10%). Врз основа на резултатите од петгодишни ретроспективни студии 

спроведени во 300 болници ширум САД, утврден е пораст на метицилин-резистентен S. aureus (MRSA) 

изолиран од брис на грло (11,8% во 2001, 28,1% во 2006 год.).
[33]  

Коагулаза негативен Staphylococcus spp: според литературните податоци е високо резистентен и 

мултирезистентен, за што повторно како причина се наведува неадекватна употреба на антибиотици.
[34]

 Оваа 

бактерија изолирана е воглавном од примероци од крв и брисеви од катетер. Осетливоста на оваа бактерија 

останала сочувана единствено на ванкомицин и теикопланин. На фусидинска киселина забележана е 

резистенција од околу 30%. Исто така, изолати од болнички материјал, покажале значителна резистентност 

на оваа бактерија на линкозамин и макролиди.
[25]

   

K. pneumoniae која како причинител на сепса кај новороденчиња, особено во земјите во развој каде 

предизвикува сериозни компликации, била најчесто изолирана од примероци на респираторниот тракт и 

покажала висок процент на резистенција на многу класи на антибиотици: на цефотаксим (повеќе од 50%), на 

ампицилин и гентамицин (повеќе од 70%), што е нотирано во студиите спроведени во Азија, Африка и 
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Јужна Америка.
[25]

 Изолатите на оваа бактерија од хемокултури покажала значително голема резистенција 

на аминогликозиди.
[28]

 Според резултатите од студијата спроведена во Анкара (Турција), изолатите од K. 

pneumoniae од примероци од урина покажале резистентност и на инхибитори на синтеза на фолат, околу 

35%.
[27]

 

Pseudomonas aeruginosa е чест причинител на болнички инфекции.
[35]

 Во најголем процент изолирана е од 

примероци од респираторен тракт, помалку од промероци од урина и ГИТ. Оваа бактерија покажува 100% 

резистентност на инхибиторите на синтеза на фолат и на цефтриаксон.
[36]

 Исто така, покажува висока 

резистентност (околу 90%) на антибиотици кои вообичаено се пропишуваат во општата пракса како: 

амоксицилин, нитрофурантоин и цефалексин.
[37]

 60% од изолатите биле осетливи единствено на 

кинолони.
[28]

 

Acinetobacter spp: исто така се покажал високорезистентен на повеќето испитувани антибиотици, а добри 

резултати во лекувањето постигнати се со комбинација на некој беталактамски антибиотик и 

аминогликозид.
[38]

 Мултирезистенцијата на Грам-негативните бактерии претставува голем проблем во 

болниците, бидејќи лесно се пренесува преку контакт, а ширењето на резистенцијата погодува голем број 

болни на мал простор, особено кај имунолошки компромитирани пациенти.
[13]

 

Enterobacter spp во земјите во развој е чест причинител на бактериемии и сериозни компликации кај 

новороденчиња. Студијата од ова истражување, на изолати од респираторниот и гастроинтестиналниот 

тракт,  покажала висок процент на резистентнција на пеницилини и цегалоспорини, што е последица на 

продукција на бета-лактамази.
[25]

 Во Шведска кај возрасни, оваа бактерија покажала резистентност на 

цефотаксим кај 20 – 33%.
[39]

 

Enterococcus spp зазема се позначајно место меѓу причинителите на болнички инфекции.
[40]

 Изолатите од 

узорци од урина покажале најнизок процент на мултирезистенција (околу 36%), додека кај изолатите од 

ГИТ, крв и брисеви од катетери резистенцијата е далеку поголема (околу 88%) на сите испитувани класи на 

антибиотици.
[41] 

Според резултатите на меѓународниот проект SENTRY (The SENTRY Antimicrobial 

Surveillance Program), кој вклучил околу 70 микробиолошки лаборатории ширум светот, во периодот од 1997 

до 1999 год. утврден е поголем процент на резистенција на оваа бактерија на гентамицин (48 – 66,7%).
[42] 

Најзначајни бактериски причинители кои се мултирезистентни (MDR) со ограничени можности за терапија 

се: 

 Acinetobacter baumannii 

 Pseudomonas aeruginosa  

 Klebsiella pneumoniae 

 Escherichia coli 

 Proteus mirabilis 

 Staphylococcus aureus (MRSA) 

  

ЗАКЛУЧОК 

Согласно литературните податоци, најголем обем на употреба на антибиотици има на клиниките за 

хирургија. Најупотребувани антибиотици се парентерални и перорални цефалоспорини, комбинации на 

бета-лактами + инхибитор (клавулинска киселина), макролиди и аминогликозиди. Просечната употреба на 

антибиотици во текот на летниот период е во просек помала за околу 15% во споредба со зимскиот период. 

Најчесто изолирани бактерии од примероците кај пациенти со болнички инфекции биле: E. coli,          S. 

aureus, коагулаза негативен Staphylococcus spp., Klebsiella spp., Pseudomonas spp., Acinetobacter spp., 

Enterococcus spp. и Enterobacter spp. Мултирезистентност е потврдена кај скоро сите изолати од кои се 

изолирани Enterobacter spp. и Acinetobacter spp. Кај изолати на P. аeruginosa, Enterococcus spp., 

резистентноста е потврдена кај повеќе од 50% од изолатите.  
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