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Summary
Physiologically, urine and the urinary tract are maintained sterile because of physical and 
chemical properties of urine and the innate immune system’s action. The urinary tract is 
constantly exposed to the invasion of microorganisms from the exterior environment, also 
because of the anatomical placement of the urethra, in the vicinity of the rectum. Particularly 
vulnerable to urinary tract infections (UTI) are women (an additional risk factor is pregnancy), 
but also the elderly and children. The main pathogens causing UTI are bacteria; in 70-95% of 

Streszczenie
W warunkach prawidłowego funkcjonowania organizmu układ moczowy jest jałowy, wyjątek 
stanowi ujście cewki moczowej. Poprzez cewkę moczową drobnoustroje mogą wnikać do układu 
moczowego, kolonizując dalsze partie układu moczowego. Narażone na zakażenia układu mo-
czowego (ZUM) są szczególnie kobiety (dodatkowym czynnikiem ryzyka jest ciąża), ze wzglę-
du na anatomiczną bliskość ujścia cewki moczowej i odbytu, ale także osoby starsze i dzieci. 
Głównym patogenem wywołującym ZUM są bakterie, w 70-95% przypadków jest to bakteria 
Escherichia coli. Zakażenia spowodowane przez wirusy i grzyby występują rzadziej i są związane 
z obniżeniem odporności, stosowaną farmakoterapią bądź występują z niektórymi choroba-
mi. Bakterie wykształciły wiele czynników, które ułatwiają im kolonizację układu moczowego: 
osłonę i ścianę komórkową, antygeny O i K1, lipopolisacharyd (LPS), fimbrie, pile oraz rzęski. 
Organizm człowieka wykształcił jednak mechanizmy utrudniające zasiedlenie układu moczowe-
go. Zarówno mechanizmy wynikające z budowy anatomicznej układu moczowego, właściwości 
fizykochemicznych moczu, jak i działalność wrodzonego układu odpornościowego, zwanego 
także nieswoistym, który izoluje i niszczy patogeny za pomocą procesów immunologicznych 
oraz mechanizmów wydzielania substancji przeciwbakteryjnych, takich jak: białko Tamma-
-Horsfalla, mukopolisacharydy, immunoglobuliny klasy IgA oraz IgG, laktoferyna, lipokalina, 
neutrofile, cytokiny czy peptydy przeciwdrobnoustrojowe. W pracy przeanalizowano stan 
wiedzy na temat mechanizmów utrzymania sterylności układu moczowego przez organizm 
ludzki, jak i mechanizmów obronnych oraz czynników wirulencji bakterii, ułatwiających im 
kolonizację układu moczowego.
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Wstęp

Mocz powstaje w nerkach, jako rezultat trzech podstawo-
wych procesów: filtracji, sekrecji i resorpcji zwrotnej. W wa-
runkach prawidłowego funkcjonowania organizmu górny 
odcinek układu moczowego (moczowody, miedniczki i kie-
lichy nerkowe) jest jałowy, w przypadku dolnego odcinka 
wyjątek stanowi ujście cewki moczowej [41]. Głównym pa-
togenem wywołującym zakażenie układu moczowego (ZUM) 
są bakterie, w 70-95% przypadków głównym patogenem jest 
bakteria Escherichia coli  [57], rzadziej jest to Klebsiella spp., En-
terococcus faecalis, Staphylococcus saprophyticus, Staphylococcus 
epidermidis, Proteus mirabilis, Pseudomonas aeruginosa [13,41]. 
Za zakażenia układu moczowego odpowiedzialne są również 
grzyby (u chorych na cukrzycę, leczonych antybiotykami, 
zacewnikowanych: Candida, Aspergillus, Cryptoccocus), wirusy 
(Herpes simplex) czy pasożyty. Możliwe jest także zakażenie 
bakteriami przenoszonymi drogą płciową: Chlamydia tracho-
matis, Neisseria gonorrhoeae [39,59]. 

Do zakażenia dróg moczowych dochodzi w większości 
przypadków drogą wstępującą (ponad 90% przypadków) 
[1]. Bakterie wnikają do układu moczowego przez cewkę 
moczową kolonizując dalsze partie układu moczowego. 
Niewielki odsetek (~2%) stanowią zakażenia przez układ 
krwionośny i przez układ limfatyczny (Mycobacterium tu-
berculosis, Pseudomonas aeruginosa, Proteus spp., Salmonella). 
Ten sposób wnikania patogenów dotyczy noworodków, 
ludzi z obniżoną odpornością oraz osób starszych [13].

Za ZUM odpowiedzialne są dwa rodzaje mechanizmów: 
występujące u bakterii zwane czynnikami wirulencji i me-
chanizmy obronne człowieka: wrodzony układ immunolo-
giczny, prawidłowa budowa układu moczowego, właściwe 
pH oraz molalność moczu, substancje przeciwbakteryjne 
błony śluzowej i inne. Omówiono obecny stan wiedzy na 
temat powyższych mechanizmów wpływających na jało-
wość układu moczowego.

Mechanizmy wirulencji drobnoustrojów uropatogennych 

Budowa oraz wykształcenie wielu mechanizmów zarówno 
adaptacyjnych, jak i obronnych pozwalają bakteriom na ko-
lonizację układu moczowego. Najczęściej występującym pa-
togenem w zakażeniach układu moczowego są Gram-ujemne 
bakterie Escherichia coli. Ich zjadliwość (patogenność) zależy 
od czynników wirulencji, takich jak: toksyczność, inwazyj-
ność, zakaźność, adherencja i wiązanie do komórek gospoda-
rza oraz zróżnicowanie antygenowe [21]. Wirulencja bakterii 
może mieć podłoże genetyczne, biochemiczne i struktural-
ne, umożliwiające wywołanie choroby.

Budowa komórkowa a wirulencja bakterii na przykładzie 
Escherichia coli

Bakterie Gram-ujemne (ryc. 1), w tym Escherichia coli, 
dzięki budowie morfologicznej, a zwłaszcza wykształce-

Full-text PDF:

Word count:
Tables:

Figures:
References:

http://www.phmd.pl/fulltxt.php?ICID=1106377

3080
3
3
62

cases it is the bacterium Escherichia coli. Infections caused by viruses and fungi are less com-
mon and are associated with decreased immunity, pharmacotherapy, or some diseases. Bac-
teria have evolved a number of factors that facilitate the colonization of the urinary tract: the 
cover and cell membrane antigens O and K1, lipopolysaccharide (LPS), fimbriae, pile and cilia. 
On the other hand, the human organism has evolved mechanisms to hinder colonization of 
the urinary tract: mechanisms arising from the anatomical structure of the urinary tract, the 
physicochemical properties of the urine and the activity of the innate immune system, also 
known as non-specific, which isolates and destroys pathogens using immunological processes, 
and the mechanisms for release of antimicrobial substances such as Tamm-Horsfall protein, 
mucopolysaccharides, immunoglobulins IgA and IgG, lactoferrin, lipocalin, neutrophils, cyto-
kines and antimicrobial peptides. This review aims to analyze the state of knowledge on the 
mechanisms to maintain the sterility of the urinary tract used by the human organism and 
bacterial virulence factors to facilitate the colonization of the urinary tract.

urinary tract infection •  Escherichia coli • sterility of urinary tractKey words:
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niu pewnych struktur mają łatwość kolonizacji. Zaczyna-
jąc od osłony komórkowej, która chroni przed zmienia-
jącym się ciśnieniem osmotycznym, a tym samym przed 
zniszczeniem bakterii [6], jak również chroni przed śro-
dowiskiem zewnętrznym, którym jest układ odporno-
ściowy człowieka. Osłona komórkowa bakterii Escherichia 
coli złożona jest z błony wewnętrznej i ściany komórko-
wej. Ściana komórkowa bakterii Gram-ujemnych umożli-
wia adaptację do znacznych zmian temperatury, pH oraz 
charakteryzuje się odpornością na urazy mechaniczne, 
nadając bakterii jej swoisty kształt [25]. Ścianę komór-
kową tworzy błona zewnętrzna, peptydoglikan oraz pe-
ryplazma. Błona zewnętrzna jest zbudowana z białek, 
fosfolipidów i lipopolisacharydu (LPS) składającego się 
z części rdzeniowej, lipidu A oraz wielocukru O-swoiste-
go (antygenu O) nadającego bakteriom swoistość anty-
genową [44], chroni również bakterie przed działaniem 

przeciwciał i układu dopełniacza. Lipopolisacharyd (en-
dotoksyna) odpowiada za właściwości chorobotwórcze 
bakterii oraz ich reakcję na antybiotyki i środki chemicz-
ne, reguluje przepuszczalność błony komórkowej. Jest 
również odpowiedzialny za część objawów chorobowych 
obserwowanych w czasie zakażeń wywoływanych przez 
bakterie [12].

W błonie zewnętrznej występują również poryny, przez 
które odbywa się transport substancji pobieranych i wy-
dalanych przez komórkę. Poryny charakteryzują się opor-
nością na działanie proteaz, detergentów, rozpuszczalni-
ków organicznych, temperatury do 70 °C i pH w zakresie 
2,0–13,0 [3]. 

Ważną rolę w procesie wirulencji bakterii Escherichia coli 
pełnią adhezyny, do których należą białka występujące na 
powierzchni komórki, fimbrie oraz pile. Głównym zada-
niem adhezyn jest umożliwienie przylegania do innych 
komórek, co pomaga w procesie kolonizacji i zapobiega 
usunięciu bakterii. 

Fimbrie są wypustkami błony zewnętrznej, biorą udział 
w procesie wiązania komórki bakteryjnej do komórek go-
spodarza tworząc biofilm. U bakterii Escherichia coli naj-
większe znaczenie dla ich wirulencji mają fimbrie typu I, 
P, S oraz typu III [15]. Adhezyną fimbrii typu I Escherichia 
coli jest białko FimH, które łączy się z glikoproteiną - uro-
plakiną 1a (UP1a) komórek nabłonka pęcherza moczowe-
go, umożliwiając inwazję i tworzenie wewnątrzkomór-
kowych struktur podobnych do biofilmu [11]. Zadaniem 
uroplakiny jest uszczelnianie urotelium, zmniejszenie 
jego przepuszczalności dla jonów i substancji rozpusz-
czonych w moczu [2]. 

Fimbrie typu P rozpoznają reszty α-D-galaktopyranozylo-
(1-4)-β-D-galaktopyranozydu charakterystyczne dla ko-
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Ryc. 1. Budowa komórkowa bakterii wraz z morfologią błony komórkowej
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mórek nabłonkowych górnych dróg układu moczowego 
[52], dlatego najczęściej wywołują ostre odmiedniczkowe 
zapalenie nerek. 

Fimbrie typu S mają adhezynę SfaS wiążącą się z recep-
torem α-sjalyl-(2,3)-β-Gal występującym w kanalikach 
nerkowych, kłębuszkach nerkowych lub w nabłonku 
naczyniowym. Fimbrie te powodują odmiedniczkowe 
zapalenia nerek, a proces adhezji uruchamia wydzie-
lanie przez komórkę bakteryjną enzymów litycznych, 
które degradując komórki gospodarza oraz substancje 
międzykomórkowe, powodują coraz głębsze wnikanie 
zakażenia [31].

Fimbrie typu III mają w swojej strukturze białko MrkD, 
które wiąże się z kolagenem V w kanalikach nerkowych. 
Fimbrie typu III przyczyniają się do tworzenia biofilmu 
bakteryjnego i kolonizacji cewników urologicznych [35]. 
Znaczną rolę w procesie wirulencji odgrywają pile typu F, 
umożliwiając namnażanie się bakterii [15]. Rzęski, które 
są zakotwiczone w błonie cytoplazmatycznej ułatwiają 
natomiast poruszanie się, powodując szybkie rozprze-
strzenianie się bakterii [60].

O wirulencji bakterii Escherichia coli świadczy również 
otoczkowy antygen K1, dzięki któremu patogen jest zdol-
ny do wywołania zakażenia. Jego rola polega na obronie 
drobnoustrojów przed mechanizmami obronnymi go-
spodarza i jest związany z występowaniem ostrych po-
staci ZUM [21].

Część szczepów Escherichia coli wytwarza toksyny, takie 
jak hemolizyna czy cytotoksyczny czynnik CNF1. Są one 
bardzo toksyczne dla komórek nabłonka kanalików ner-
kowych. Powodują uszkodzenie komórek nabłonka nerki 
oraz uszkodzenie błon komórkowych erytrocytów i leu-
kocytów [34].

Zakażenia wywołane przez wirusy, drożdże i grzyby

Wirusy rzadko wywołują ZUM, jednak są coraz częściej 
przyczyną zakażeń dolnego odcinka układu moczowego. 
Wirusowe zakażenia dróg moczowych występują zwy-
kle u pacjentów z obniżoną odpornością, zwłaszcza u pa-
cjentów po transplantacji. Główną chorobą jest w tym 
przypadku krwotoczne zapalenie pęcherza moczowego. 
Znaczącą różnicą między bakteryjnymi a wirusowymi pa-

Tabela 1. Elementy komórkowe bakterii i ich funkcja podczas kolonizacji organizmu

Element komórki

Osłona komórkowa
chroni bakterie przed zmieniającym się ciśnieniem osmotycznym

chroni przed środowiskiem zewnętrznym (układ odpornościowy człowieka)

Ściana komórkowa
tolerancja na zmianę temperatury, pH

odporność na urazy mechaniczne

Bł
on

a z
ew

nę
trz

na

lipopolisacharyd (LPS)

chroni bakterię przed działaniem przeciwciał i układu dopełniacza

odpowiada za właściwości chorobotwórcze bakterii

odpowiada za reakcję bakterii na antybiotyki i środki chemiczne

reguluje przepuszczalność błony komórkowej bakterii

odpowiedzialny za część objawów chorobowych w czasie zakażeń wywoływanych przez bakterie

poryny

przez nie odbywa się transport substancji pobieranych i wydalanych przez komórkę

odporność na działanie proteaz, detergentów, rozpuszczalników organicznych, 
temperatury do 70°C i pH w zakresie 2,0–13,0

fimbrie biorą udział w procesie wiązania komórki bakteryjnej do komórek gospodarza tworząc biofilm

pile typu F umożliwiają rozmnażanie się bakterii

Wypustki 
cytoplazmy

rzęski ułatwiają zdolność poruszania się, powodując szybkie rozprzestrzenianie się bakterii

Otoczka antygen K1 obrona drobnoustrojów przed mechanizmami obronnymi gospodarza
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togenami wywołującymi zakażenia dolnych dróg moczo-
wych jest to, że bakterie nie powinny występować w mo-
czu zdrowych ludzi, zwłaszcza u mężczyzn. Natomiast 
wirusy można znaleźć w moczu zdrowych ludzi z prawi-
dłową odpornością organizmu. Jedynie osłabienie układu 
odpornościowego powoduje uaktywnienie wirusa [36]. 

Gatunki drożdżaków, najczęstsza przyczyna grzybiczych 
zakażeń układu moczowego, wchodzą w skład flory fizjo-
logicznej u ludzi. Zakażenia wywołują przeważnie u pa-
cjentów cewnikowanych, u których wystąpiło pierwotne 
zakażenie bakteryjne i podjęto antybiotykoterapię [23]. 

Dodatkowymi czynnikami zwiększającymi ryzyko jest 
przyjmowanie kortykosteroidów, leków immunosupre-
syjnych, chemioterapia powikłana stanem zapalnym 
śluzówek i neutropenią, podeszły wiek, cukrzyca, a tak-
że dializowanie, przeszczepy i przewlekła niewydolność 
nerek [26]. 

Mechanizmy obronne człowieka 

Budowa układu moczowego jako czynnik 
chroniący przed wnikaniem patogenów

Ze względu na charakter zakażenia dróg moczowych na 
drodze wstępującej, duże znaczenie na utrzymanie ja-
łowości moczu ma budowa anatomiczna układu moczo-
wego. Szczelne rozmieszczenie komórek nabłonka wy-
ściełającego drogi moczowe ma za zadanie tworzenie 
mechanicznej bariery chroniącej przed patogenami. Jeśli 
ciągłość nabłonka zostaje przerwana w wyniku kontaktu 
z fimbriami bakterii jest wydzielane białko – klaudyna 4 
[32], która odpowiada za zachowanie integralności i funk-
cji błony komórkowej.

 Mniejsza podatność na zakażenia bakteryjne mężczyzn 
ma uzasadnienie w długości cewki moczowej oraz odle-
głości układu moczowego od układu wydalniczego. Ze 
względu na odwrotną sytuację u kobiet, znacznie częściej 
występuje u nich ZUM. Duże znaczenie w utrzymaniu jało-
wości układu moczowego ma, uwarunkowany anatomicz-
nie i fizjologicznie, właściwy przepływ moczu z nerki do 
pęcherza moczowego oraz uniemożliwiony zwrotny prze-
pływ z pęcherza do moczowodów. Mocz zapobiega roz-
wojowi bakterii dzięki swojej molalności (zagęszczeniu) 
zarówno bardzo niskiej, jak i bardzo wysokiej oraz dzię-
ki niskiemu pH (zakres referencyjny pH moczu 4,8-8,0) 
[20]. Obecność związków chemicznych, takich jak kwasy 
organiczne czy związki azotowe, w tym mocznik i tlenek 
azotu, mogą również pełnić funkcję antybakteryjną [7]. 

Fizjologiczna flora bakteryjna ujścia cewki moczowej za-
pobiega rozwojowi bakterii uropatogennych. Jej skład to 
w 75% pałeczki mlekowe (Lactobacillus), gronkowce ko-
agulazoujemne, paciorkowce i maczugowce, natomiast 
w 25% bakterie beztlenowe. U mężczyzn funkcję tę spełnia 
wydzielina gruczołu krokowego, która zawiera sterczowy 
czynnik antybakteryjny, a jego głównym składnikiem jest 
cynk [16,22]. 

Wrodzony układ odpornościowy jako mechanizm 
obronny przed patogenami

Wrodzony układ odpornościowy, zwany także nieswo-
istym pełni dwie zasadnicze funkcje: szybko izoluje 
i niszczy patogeny (lub obce komórki, tj. przeszczepu 
lub komórek nowotworowych) za pomocą procesów im-
munologicznych. Komórkami efektorowymi wrodzone-
go układu immunologicznego są neutrocyty, monocyty, 
komórki NK i limfocyty T γδ. Wszystkie charakteryzują 
się tym, że zawierają receptory TLR (Toll-like), które roz-
poznają patogeny. Ich antybakteryjne działanie opiera 
się m.in. na zdolności do fagocytozy, wydzielania cyto-
kin (np. IL-6, IL-8) [55] i mediatorów, które są łącznikami 
z nabytym (swoistym) układem odpornościowym i in-
formują organizm, że wystąpiła inwazja drobnoustrojów 
[4]. Na każdym etapie odpowiedzi immunologicznej ist-
nieje ścisła kooperacja i uzupełnianie się mechanizmów 
swoistych i nieswoistych. Układ swoisty oczywiście też 
odgrywa znaczącą rolę, jednak funkcjonuje jako druga 
linia obrony organizmu, gdy dojdzie już do zakażenia. 
Układ wrodzony aktywuje się błyskawicznie i nieswoiście 
(niezależnie od rodzaju patogenu) tak, że niekiedy samo-
dzielnie niszczy patogeny, zanim układ swoisty zostanie 
aktywowany, powodując opóźnienie rozwinięcia zakaże-
nia. Ponadto odporność wrodzona umożliwia rozwinięcie 
swoistej i perfekcyjnej odpowiedzi potrzebnej do wyeli-
minowania drobnoustrojów i powstania trwałej pamięci 
immunologicznej.

Substancje przeciwbakteryjne błony śluzowej

Budowa układu moczowego jest jednym z elementów, 
który może odpowiadać za jałowość moczu, m.in. przez 
regularny przepływ moczu oraz mechanizmy zwieraczo-
we. Jednak nie jest wystarczającym czynnikiem mogącym 
zatrzymać rozwój patogenów. Potwierdzone to zarówno 
z użyciem modelowego pęcherza moczowego, jak i mate-
matycznych symulacji. Jedynie kombinacja mechanicz-
nych i chemicznych czynników może zapobiec wzrostowi 
bakterii w układzie moczowym [10]. Błona śluzowa układu 
moczowego wytwarza wiele substancji o charakterze an-
tybakteryjnym: białko Tamma-Horsfalla, mukopolisacha-
rydy, immunoglobuliny klasy IgA oraz IgG, laktoferynę, 
lipokalinę, neutrofile, cytokiny, peptydy przeciwdrob-
noustrojowe. 

Białko Tamma-Horsfalla (BTH)

Białko Tamma-Horsfalla jest glikoproteiną wydzielaną do 
moczu przez komórki ramienia wstępującego pętli Henle-
go [37]. Dobowe wydzielanie tego białka do moczu szacuje 
się na około 50 mg [57]. Jego główną rolą jest ograniczanie 
namnażania bakterii przez hamowanie adhezji Escherichii 
coli do śluzówki pęcherza moczowego przez łączenie się 
z białkiem FimH fimbrii typu I [45]. Przypisuje się mu 
również rolę immunoregulacyjną dotyczącą aktywacji 
wrodzonego układu immunologicznego [53]. Może rów-
nież wiązać liczne białka, m.in. białka bakterii i wirusów. 
Dezaktywuje ono enzymy patogenów prawdopodobnie 



689

Okrągła E. i wsp. – Mechanizmy utrzymania sterylności układu moczowego

poprzez reakcję z jonowymi kofaktorami, takimi jak dwu-
wartościowe metale [48].

Mukopolisacharydy

Mukopolisacharydy pokrywają błonę śluzową pęcherza 
moczowego. Zniszczenie tej warstwy powoduje zwięk-
szenie liczby bakterii w pęcherzu. Mechanizm zapobiega-
nia adhezji bakterii przez mukopolisacharydy nie został 
w pełni wyjaśniony [1,43].

Immunoglobuliny 

Immunoglobuliny klasy IgA oraz IgG mogą zapobiegać 
kolonizacji patogenów w układzie moczowym. Zaob-
serwowano w moczu chorych na odmiedniczkowe za-
palenie nerek obecność immunoglobulin IgG, IgA oraz 
wydzielniczych postaci IgA [38]. Podczas infekcji wzra-
sta liczba komórek wydzielających immunoglobuliny 
IgA [9]. Niski poziom przeciwciał IgA może powodować 
nawracające zakażenia układu moczowego. Jednak rola 
immunoglobulin w układzie moczowym nie została po-
twierdzona [47].

Laktoferyna (LF) i lipokalina

Laktoferyna jest glikoproteiną z grupy transferyn o właści-
wościach przeciwbakteryjnych [56]. Mechanizm działania 
opiera się na dużym powinowactwie laktoferyny do żelaza. 
Jego funkcją jest wyłapywanie i blokowanie dostępności 
żelaza dla bakterii [18,27]. Laktoferyna jest wytwarzana 
przez komórki wyściełające kanaliki dystalne rdzenia [27]. 
Lipokalina (syderokalina) jest również glikoproteiną. Jej 
mechanizm działania jest podobny do laktoferyny, polega 
na utrudnieniu bakteriom dostępu do żelaza, a tym samym 
przeciwdziała namnażaniu się patogenów [57].

Peptydy przeciwdrobnoustrojowe (AMP) - 
element odpowiedzi nieswoistej 

Niedawno wykazano, że istotną rolą peptydów prze-
ciwbakteryjnych (AMPs) jest utrzymanie sterylności 
dróg moczowych [61]. Stanowią one niejako naturalne 
antybiotyki wytwarzane przez prawie wszystkie orga-
nizmy, są elementem wrodzonego układu odporno-
ściowego. AMPs to kationowe cząsteczki wytwarzane 
m.in. przez fagocytarne krwinki białe i komórki na-
błonkowe. Są one dla organizmu pierwszą linią obrony 
przed wieloma czynnikami środowiskowymi, takimi 
jak bakterie Gram-dodatnie czy Gram-ujemne, grzyby 
i wirusy. Działają bezpośrednio na drobnoustroje lub 
przez regulację i mobilizację innych komórek układu 
odpornościowego. Peptydy te stanowią obszerną grupę 
małych białek połączonych przez ich aktywności prze-
ciwbakteryjne, które wywołuje uszkodzenie struktury 
lub upośledza funkcje metaboliczne mikroorganizmu. 
Skuteczność ochrony gospodarza za pomocą peptydów 
przeciwdrobnoustrojowych wywodzi się ze zdolności 
tych peptydów do szybkiej identyfikacji i eliminacji 
zewnętrznych czynników chorobotwórczych przez pre-

cyzyjne mechanizmy biochemiczne [42]. AMPs zostały 
odkryte m.in. w ślinie [14] oraz w ludzkim moczu. Fizjo-
logicznie jałowe drogi moczowe są ciągle narażone na 
inwazję drobnoustrojów ze środowiska zewnętrznego, 
dlatego nabłonek, który je wyścieła uniemożliwia adhe-
zję bakterii dzięki uwalnianiu białka Tamm-Horsfalla, 
laktoferyny, lipokaliny oraz konstytutywnych i indu-
kowanych peptydów przeciwdrobnoustrojowych, np. 
defensyny i katelicydyny, które są wydzielane również 
przez komórki żerne. 

U ludzi i innych ssaków, najważniejszą rolę przypisuje się 
defensynom. Defensyny zazwyczaj mają szeroki zakres 
aktywności przeciwbakteryjnej wobec Gram-dodatnich 
i Gram-ujemnych bakterii, wirusów, grzybów, pierwot-
niaków [61]. U ludzi defensyny klasyfikowane są do jednej 
z dwóch rodzin, w zależności od budowy: alfa-defensyny 
lub beta-defensyny [28]. Komórki nabłonka wyściełające-
go pętlę Henlego, kanalika dalszego i kanalika zbiorczego 
wykazują konstytutywną ekspresję ludzkiej beta-defen-

Tabela 2.  �Czynniki chroniące przed wnikaniem bakterii do organizmu 
gospodarza

Czynniki chroniące przed wnikaniem bakterii

Budowa układu 
moczowego

Długość cewki moczowej u mężczyzn

Perystaltyka moczowodu

Działanie mechaniczne przepływu 
strumienia moczu 

Flora bakteryjna ujścia cewki moczowej

Właściwości 
przeciwbakteryjne moczu

Niskie pH oraz molalność moczu

U mężczyzn obecność wydzieliny 
gruczołu krokowego w moczu

Mechanizmy 
zapobiegające rozwojowi  

bakterii w pęcherzu 
moczowym

Rozpoznawanie bakterii przez komórki 
układu moczowego

Złuszczanie się komórek nabłonka 
wyściełającego drogi moczowe

Substancje 
przeciwbakteryjne błony 

śluzowej

Białko Tamma-Horsfalla (BTH)

Mukopolisacharydy

Immunoglobuliny klasy IgA oraz IgG

Laktoferyna (LF) i Lipokalina

Peptydy przeciwdrobnoustrojowe 
(AMPs)

Neutrofile

Cytokiny
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syny 1, która zapobiega adhezji komórek bakteryjnych 
do nabłonka. Należąca do tej samej rodziny ludzka beta-
-defensyna 2 natomiast nie jest wytwarzana w sposób 
ciągły, ale w odpowiedzi na infekcję. Alfa-defensyny, ta-
kie jak hD5 uważa się za istotny czynnik gwarantujący 
sterylność układu moczowego, a ich niedobór może być 
przyczyną infekcji [51]. 

Od pewnego czasu badane są możliwości zastosowania 
peptydów przeciwdrobnoustrojowych jako naturalnych 
antybiotyków. Rozważa się czy nie mogłyby one stano-
wić poważnej konkurencji dla stosowanych w medycynie 
antybiotyków, które stają się coraz mniej skuteczne, ze 
względu na zbyt powszechne stosowanie i powstawanie 
szczepów na nie opornych. 

nab³onek

warstwa mukopolisacharydów

kierunek przep³ywu
         moczu

biofilm

wydzielanie klaudyny

przeciwcia³a IgA, IgG

BTH

katelicydyny

TLR

defensyny

fimbrie typu P

fimbrie typu S

fimbrie typu I

fimbrie typu III

Fe

La

Li

laktoferyna

lipokalina

neutrofile

wydzielanie interlrukiny IL-8

    proces 
rozmna¿ania

¿elazo

Ryc. 3. �Kolonizacja nabłonka układu moczowego przez bakterie Escherichia coli. a) Bakterie kolonizują nabłonek układu moczowego dzięki obecności fimbrii typu P, S, 
I oraz III.  Kolonizację bakterii ułatwiają toksyny, takie jak hemolizyna czy cytotoksyczny czynnik CNF1, a także zdolność do tworzenia biofilmu. Poza mechanicznym 
wymywaniem bakterii strumieniem moczu, nabłonek układu moczowego w celu ochrony przed patogenami wydziela substancje przeciwbakteryjne, takie jak: 
mukopolisacharydy, białko Tamma-Horsfalla (BTH), katelicydyny, defensyny, receptory TLR. Laktoferyna i lipokalina są również substancjami przeciwbakteryjnymi, 
które blokują bakteriom dostęp do żelaza, a tym samym zapobiegają namnażaniu się patogenów. b) Gdy ciągłość nabłonka układu moczowego zostaje przerwana 
w wyniku kontaktu z fimbriami bakterii wydzielane jest białko – klaudyna i uruchomiona zostaje odpowiedź immunologiczna organizmu przez wydzielenie 
przeciwciał IgA, IgG, neutrofilów oraz IL-8. c) ostatnim etapem jest wniknięcie bakterii do nabłonka gospodarza
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Mechanizmy zapobiegające rozwojowi bakterii w pęcherzu 
moczowym 

Złuszczanie się komórek nabłonka wyściełającego drogi 
moczowe należy do wrodzonych mechanizmów odporno-
ściowych. Dzięki czemu bakterie są mechanicznie usuwane 
z pęcherza [32]. Komórki nabłonka kanalików nerkowych 
(RTECs) wydzielają receptory TLR wrodzonego układu od-
pornościowego. Główną rolę w ochronie układu moczowego 
przed patogenami odgrywają receptory TLR4 oraz TRL2 [5].

Receptory TLR są zbudowane z części zewnątrzkomórkowej 
(LRR), przezbłonowej i cytoplazmatycznej (TIR) [24]. Recep-
tor TLR4 identyfikuje lipopolisacharydy (LPS) lub endotok-
syny Gram-ujemnych bakterii, a TLR2 LPS Gram-dodatnich 
bakterii [5].

Aktywacja receptora TLR4 wymaga wielu przemian. Pierw-
szym etapem jest utworzenie kompleksu, LPS patogenu-
-receptor CD14, z udziałem białka wiążącego LBP. Następ-
nie kompleks zostaje przeniesiony na TLR4, po uprzednim 
związaniu TLR4 z białkiem MD2. Przy czym MD2 warunkuje 
aktywację TLR4 [30]. 

Wcześniej sądzono, że receptor TLR11 wykazuje funkcję 
ochronną przed uropatogenami. Jednak TLR11 nie jest wy-
dzielany przez komórki ludzkie. Jedynie komórki nabłonka 
pęcherza i komórki kanalików nerkowych u myszy wydziela-
ją receptor TLR11, który jest odpowiedzialny za wykrywanie 
Escherichia coli [5,62].

Czynniki sprzyjające zakażeniom układu moczowego 

Wiek

Zakażenia układu moczowego występują znacznie częściej 
u osób starszych, po 65 roku życia ZUM występuje u po-
nad 10% mężczyzn i u ponad 20% kobiet. U osób młodych 
proporcje te są znacznie zaburzone na niekorzyść kobiet, 
u których ZUM występuje 30 razy częściej niż u mężczyzn. 
ZUM występuje równie często u ludzi po 65 roku życia, 
jak i u dzieci do 2 roku życia, stanowiąc zagrożenie dla 
ich życia i zdrowia [49].

Do fizjologicznych zmian zachodzących w organizmie zwią-
zanych z wiekiem można zaliczyć zmniejszenie aktywności 
przeciwbakteryjnej wydzieliny gruczołu krokowego, osła-
bienie funkcji hormonalnej jajników kobiet po menopauzie, 
w wyniku czego następują zmiany flory pochwy oraz sro-
mu (zmniejszenie wydzielanie estrogenów, zmniejszające 
ukrwienie nabłonka pochwy i prowadzące do jego zaniku 
przez co zwiększa się pH pochwy) [41], zaburzenia w opróż-
nianiu pęcherza spowodowane powiększeniem stercza i opa-
daniem macicy.

Ciąża

Kobiety ciężarne oraz kilka tygodni po porodzie są nara-
żone na zakażenia układu moczowego. Jest to wywołane 
zmianami anatomicznymi i fizjologicznymi zachodzącymi 

w organizmie kobiety. Zastój moczu i skłonność do odpły-
wu wstecznego pęcherzowo-moczowodowego są bezpo-
średnimi czynnikami wywołującymi ZUM u ciężarnych. 
Jest to spowodowane wydzielaniem progesteronu, który 
działa rozkurczowo na mięśnie gładkie pęcherza i moczo-
wodów oraz przez ucisk powiększonej macicy na moczo-
wody. Pęcherz moczowy również przesuwa się ku górze 
i do przodu, co powoduje zaleganie moczu po mikcji. Do-
datkowo czynnikami zwiększającymi prawdopodobień-
stwo ZUM u ciężarnych jest upośledzenie zagęszczania 
moczu, obecność glukozurii, wzrost stężenia estrogenów, 
które ułatwiają przyleganie bakterii Escherichia coli. ZUM 
bezobjawowe jest najczęstszym problemem związanym 
z nerkami w czasie ciąży, wykrywa się go u 2-10% cię-
żarnych [50]. Podobne statystyki dotyczą nieciężarnych, 
jednak w przypadku kobiet ciężarnych istnieje duże ry-
zyko zdrowotne związane z możliwością wystąpienia od-
miedniczkowego zapalenia nerek. Nieleczone bezobjawo-
we ZUM podczas ciąży u ponad 40% pacjentek może się 
przekształcić w odmiedniczkowe zapalenie nerek, które 
jest uważane za poważną komplikację i zazwyczaj ujaw-
nia się między 20 a 28 tygodniem ciąży. Związane jest 
z gorączką, silnym bólem w okolicy lędźwiowej i dysu-
rią. Rezultatem tego powikłania może być sepsa, często 
prowadząca do szoku endotoksycznego, zespołu wykrze-
piania wewnątrznaczyniowego oraz ostrej niewydolności 
nerek. Bezobjawowa bakteriuria powiązana jest także ze 
zwiększonym ryzykiem przedwczesnego porodu i małą 
masą urodzeniową noworodków [40]. 

Zastój moczu

Zaburzenie prawidłowego odpływu moczu jest najważniej-
szym czynnikiem, który wywołuje ZUM. Zastój moczu upo-
śledza mechanizmy obronne nerek, pęcherza oraz moczu, 
a ułatwia namnażanie się bakterii. Brak mechanicznej barie-
ry w postaci strumienia moczu powoduje, że niepatogenne 
drobnoustroje mogą powodować ZUM [33]. 

Odpływ wsteczny pęcherzowo-moczowodowy

Odpływ (refluks) pęcherzowo-moczowodowy to wsteczny 
odpływ moczu z pęcherza moczowego do moczowodu/-ów 
lub do nerek. Odpływy te mogą być pierwotne lub wtórne. 
Większość, bo prawie 70% przypadków stanowią odpływy 
pierwotne. Są one związane głównie z nieprawidłową bu-
dową i/lub zaburzeniem funkcji jednego lub obu ujść mo-
czowodów do pęcherza moczowego lub długo utrzymują-
cym się ZUM. Bardzo często odpływ wsteczny występuje 
u dzieci [54,58].

Kamica moczowa

Kamienie moczowe w drogach moczowych zwiększają ryzy-
ko zachorowalności na ZUM. Przyczyną tego jest zwężenie 
średnicy przewodów moczowych, powodując zastój moczu. 
Mogą się również przyczyniać do zwiększenia adhezji bak-
terii do błony śluzowej układu moczowego, w wyniku jej 
uszkodzenia bądź podrażnienia. Bakterie mogą zasiedlać 
kamienie moczowe zarówno na zewnątrz jak i wewnątrz [29].
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Cewnikowanie

Cewnik jest cienką rurką z tworzywa sztucznego, którą wpro-
wadza się do pęcherza moczowego w celu odprowadzenia 
moczu. Używany jest w sytuacjach, kiedy naturalny odpływ 
moczu jest utrudniony. Zabieg ten bywa też częścią niektó-
rych badań diagnostycznych. Zakażenia układu moczowego 
z nim związane są uważane za najczęstsze zakażenia szpi-
talne (około 90% bezobjawowych ZUM). Ryzyko wystąpienia 
ZUM w tym wypadku jest wprost proporcjonalne do długości 
okresu pozostawania cewnika w pęcherzu [17,19]. 

Leki

Stosowanie niektórych leków może się przyczynić do zwięk-
szenia ryzyka wystąpienia ZUM. Przede wszystkim jest to 
nadużywanie lub nieuzasadnione stosowanie antybiotyko-
terapii, która działa również na florę fizjologiczną, stano-
wiącą naturalny mechanizm obronny organizmu, a także 
przyczynia się do powstawania szczepów wieloopornych 
mikroorganizmów. Leki immunosupresyjne, steroidowe, czy 
chemioterapeutyki cytotoksyczne również są czynnikami 
podwyższającymi ryzyko wystąpienia ZUM [26]. 

Choroby (cukrzyca)

Osoby chorujące na cukrzycę są narażone na większe ry-
zyko infekcji dróg moczowych. Zwiększona podatność 

chorych na cukrzycę jest związana z czasem trwania i na-
silenia choroby, co przekłada się na osłabienie funkcji 
układu immunologicznego [8]. 

ZUM u diabetyków jest wywołane przez te same czynni-
ki chorobotwórcze co u innych populacji. Bakteriomocz 
chorych na cukrzycę występuje w skomplikowanych zaka-
żeniach, zwłaszcza u pacjentów zacewnikowanych lub po 
niedawno przebytej antybiotykoterapii może być spowo-
dowany przez wielooporne szczepy, takich drobnoustrojów 
jak: Klebsiella pneumoniae, paciorkowce grupy B, Candida 
albicans i Aerococcus spp., Klebsiella spp. Znacznie częściej 
pojawia się w zakażeniach szpitalnych, natomiast zaka-
żenia drożdżakami występują w moczu o zwiększonej za-
wartości glukozy, czego nie zaobserwowano w przypadku 
Escherichia coli [46].

Podsumowanie

Większość zakażeń układu moczowego spowodowana jest 
przez uropatogenne szczepy Escherichia coli (UPEC). Bak-
terie te mają wiele mechanizmów sprzyjających zaka-
żeniom, takie jak wytworzenie fimbrii, pili oraz rzęsek, 
tworzenie biofilmu, wytwarzanie antygenów i substancji 
sprzyjających adhezji do komórek nabłonka wyściełają-
cych drogi moczowe. 

Fizjologicznie drogi moczowe pozostają sterylne, dzięki 
właściwościom fizyko-chemicznym moczu, budowie ana-
tomicznej, regularnej i prawidłowej mikcji oraz mechani-
zmom immunologicznym organizmu. 

Do najważniejszych czynników sprzyjających zakaże-
niom układu moczowego należą wiek, ciąża, zastój mo-
czu, odpływ wsteczny pęcherzowo-moczowodowy, leki, 
cukrzyca, obniżenie odporności, a także ingerencja fi-
zyczna w drogi moczowe, np. cewnikowanie. 

Zwiększone ryzyko występuje u kobiet ze względu na bu-
dowę anatomiczną. 

Należy również wspomnieć o problemie oporności szcze-
pów bakteryjnych na antybiotykoterapię, co ma duży 
związek ze zbyt pochopnym i nieprawidłowym ich sto-
sowaniem. 
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