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1.  Wstęp

Zgodnie z definicją Światowej Organizacji Zdrowia 
(World Health Organization, WHO), oparzenie to uraz 
skóry i sąsiadujących tkanek wywołany przez promie-
niowanie lub ciepło, ale także chemikalia, łuk elek-
tryczny, promieniowanie jonizujące lub tarcie. W tym 
kontekście do oparzenia zalicza się również uszkodze-
nie dróg oddechowych, spowodowane przez wdycha-
nie dymu, par lub powietrza o wysokiej temperaturze 
[167]. Oparzenie to zespół zmian martwiczych i zapal-
nych w obrębie tkanek i powłok ciała, które to zmiany 
są powodowane przez działanie przede wszystkim 
energii cieplnej w dawce przekraczającej możliwości 
kompensacyjne organizmu. Różne czynniki wywołu-

jące oparzenie przyczyniają się do odmiennego obraz 
urazu skóry i tkanek przyległych [69]. Łuk elektryczny 
powodować będzie z większym prawdopodobieństwem 
urazy tkanek położonych głęboko; skala oparzenia 
będzie korelować z opornością danych tkanek oraz 
parametrami prądu (napięciem i natężeniem). Opa-
rzenie kwasami prowadzi do koagulacji tkanki przy 
jednoczesnym zachowaniu jej struktury; zasady będą 
powodować martwicę rozpływną. Zróżnicowane mogą 
być również następstwa urazów termicznych, zależne 
od czynnika parzącego – działanie pary wodnej i wody 
o wysokiej temperaturze skutkuje początkowo oparze-
niem powierzchownym, działanie wrzących olejów 
lub bezpośrednio płomienia spowoduje niemalże na- 
tychmiastowe głębokie oparzenie. Zaliczane do urazów 
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termicznych odmrożenia powodują bezpośrednio 
zniszczenie tkanek poprzez masywną lizę komórek 
w  związku z krystalizacją wody w cytoplazmie oraz 
pośrednio poprzez niedokrwienie i reperfuzję, co pro-
wadzi do penetracji odmrożenia w głąb tkanek [69]. 

Komórki w organizmie człowieka są w stanie 
wytrzymać temperaturę 42°C – powyżej której roz-
poczyna się proces destabilizacji błony komórkowej 
i  denaturacji termicznej białek. Głębokość i rodzaj 
oparzenia są zdeterminowane przede wszystkim przez 
czas i temperaturę działającego bodźca. Historyczne 
już badania Moritza i Henriques’a [103] dowodzą, że 
każdy bodziec termiczny powyżej 44°C działający przez 
odpowiedni czas, będzie prowadził do oparzenia skóry. 
Do wywołania oparzenia II–III stopnia przy wspomnia-
nej wyżej temperaturze wymagane było aż 420 minut, 
jednak taki sam uraz powodował kontakt z  ciałem 
o temperaturze 54°C działający przez 35 sekund i tylko 
2 sekundy przy temperaturze 65°C [103, 152]. 

Oparzenie można potraktować także z termodyna-
micznego punktu widzenia. Tkanki bowiem, wysycone 
wodą, będą posiadać właściwość magazynowania pew-
nej ilości energii cieplnej, a także oddawania jej dalej, 
celem wyrównania energii w układzie. Rozpatrując 
zatem oparzenie można wyróżnić w nim dwie zasad-
nicze fazy: nagrzewania – etap przekazywania energii 
cieplnej do tkanek w chwili działania czynnika parzą-
cego oraz chłodzenia – kiedy przestaje działać element 
parzący, a tkanki będą oddawać stopniowo energię. 
W drugiej fazie, ciepło nie tylko jest wypromieniowy-
wane do otoczenia przez powierzchnię skóry, ale także 
przekazywane w głąb tkanek, których temperatura jest 
niższa. Przegrzanie głębiej położonych tkanek spowo-
dowane przeniesieniem energii cieplnej z  wyższych 
warstw będzie warunkować konwersję oparzenia, czyli 
samoistne jego pogłębianie się, pomimo iż przestał 
działać czynnik parzący. Wymiana ciepła w powłokach 
będzie zachodzić, dopóki temperatura skóry i  pobli-
skich tkanek nie spadnie poniżej 42°C. Szacuje się, 
że czas powstania indukowanej termicznie martwicy 
będzie oscylował w granicy 10 do 15 minut. W tym cza-
sie schładzanie powierzchni oparzenia będzie efektyw-
nie odbierać ciepło ze skóry i przeciwdziałać konwersji 
oparzenia i powstaniu martwicy w głębszych warstwach 
skóry. Po tym czasie, chłodzenie nie będzie skutkować 
zatrzymaniem procesu pogłębiania się urazu, będzie 
jednak poprawiać komfort pacjenta poprzez działanie 
przeciwbólowe [24, 152].

Oparzenie klasyfikuje się głównie przez dwa para-
metry – głębokość oraz powierzchnię. Do określania 
powierzchni oparzenia (total body surface area, TBSA) 
u dorosłych stosuje się najczęściej regułę ręki, według 
której powierzchnia dłoni to 1% powierzchni ciała 
lub regułę dziewiątek Wallace’a, gdzie powierzchnie: 
głowy i pojedynczej kończyny górnej wynoszą po 9%, 

powierzchnie: pojedynczej kończyny dolnej, przed-
niej i  tylnej powierzchni tułowia wynoszą po 18%, 
a  powierzchnia krocza stanowi 1%. Do oceny TBSA 
użyteczne w praktyce są także tablice Lunda  i Brow-
dera. Głębokość oparzenia określa się w czterostop- 
niowej skali według Artza i Reissa, która w 2001 roku 
została zastąpiona klasyfikacją opisową, opracowaną 
przez Shakespeare’a i przedstawioną w tabeli  I [37, 
63, 113, 115, 156].

2.  Patomechanizm rany oparzeniowej

Patomechanizm rany oparzeniowej oraz jej gojenie 
można podzielić na 5 zasadniczych etapów. Punktem 
zero jest moment powstania urazu. W jego następ-
stwie kolejną fazą jest hemostaza, która rozpoczyna się 
niemal natychmiast po zadziałaniu bodźca. Po około 
24  godzinach pojawia się faza zapalna, która może 
trwać od kilku dni do wielu miesięcy, w zależności od 
powierzchni i głębokości oparzenia. Faza proliferacji 
rozpoczyna budowanie ziarniny i proces naprawy tka-
nek, angażujący keratynocyty i fibroblasty. W  ostat-
niej fazie – przebudowania (remodeling) – następuje 
odtworzenie macierzy zewnątrzkomórkowej oraz 
odbudowanie struktury tkanek, bądź – w przypadku 
rozległych urazów – powstanie blizn przerostowych. 
Holistycznie proces naprawy tkanek zależy od wielu 
czynników – odpowiedzi immunologicznej, zdolności 
danego organizmu do gojenia, odżywienia, wieku, itd. 
[30, 37, 69, 139, 156].

2.1.  Powstawanie rany oparzeniowej

Według koncepcji Jacksona, w oparzeniu po zadzia-
łaniu czynnika parzącego, można wyróżnić trzy strefy, 
różniące się stopniem uszkodzenia tkanek [40, 63, 156]. 
W obszarze działania najsilniejszego bodźca znajduje 
się strefa koagulacji, która charakteryzuje się całko-
witą denaturacją i zniszczeniem tkanek. Strefa zastoju 
obejmuje najbliższe tkanki otaczające strefę koagulacji. 
Jest to obszar umiarkowanie uszkodzony, o obniżonej 
perfuzji i silnie zapalny. W zależności od głębokości 
oparzenia oraz postępowania leczniczego strefa ta może 
ulec wygojeniu, stanowiąc podstawę do wytworzenia 
w obrębie rany zdrowej ziarniny, bądź przejść w mart- 
wicę. Z  klinicznego punktu widzenia istotne jest, by 
rewaskularyzację obszaru zastoju uzyskać możliwie 
szybko, w przeciągu kilku dni; w przeciwnym razie nie-
uniknione jest obumarcie tkanki [145, 165]. W piśmien-
nictwie opisywane są informacje o podatności strefy 
zastoju na stres oksydacyjny związany z reperfuzją, tj. 
pojawienie się zespołu poreperfuzyjnego. Wspomniana 
wcześniej martwica tkanki postępuje z powodu maso-
wej indukcji apoptozy w komórkach, co prowadzi do 
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zaostrzenia się stanu zapalnego i samoistnego pogłę-
biania rany oparzeniowej. Strefa zastoju szczególnie 
uwidoczniona jest w głębokich oparzeniach skóry 
[80, 146]. Zewnętrznie od strefy zastoju wyróżnić 
można strefę przekrwienia, która charakteryzuje się 
rozszczelnieniem naczyń krwionośnych oraz reakcją 
zapalną, jednak bez widocznych uszkodzeń struktu-
ralnych [37, 69, 138, 156].

2.2.  Hemostaza 

Po zadzianiu bodźca parzącego i rozproszeniu ener-
gii w powłokach, w miejscu urazu tworzy się skrzep 
fibrynowy, który stanowi pierwotną macierz do osa-
dzania się fibroblastów, keratynocytów i  komórek 
macierzystych. Powstanie skrzepu uwarunkowane jest 
poprzez agregację i aktywację płytek krwi oraz uwal-
nianie czynników wzrostu: naskórkowego czynnika 
wzrostu (epidermal growth factor, EGF), płytkopo-
chodnego czynnika wzrostu (platelet-derived growth 
factor, PDGF) oraz transformującego czynnika wzrostu 
beta (transforming growth factor beta, TGF-beta) [70]. 
Równolegle zaczyna funkcjonować nieswoista odpo-
wiedź komórkowa z udziałem neutrofili i makrofagów, 

które migrują do miejsca urazu i produkują cytokiny 
prozapalne. Proces ten oraz czynniki uwalniane ze 
zniszczonych tkanek warunkują indukcję stanu zapal-
nego. Obrzęk spowodowany stanem zapalnym umoż-
liwia efektywną penetrację przestrzeni śródmiąższo-
wej przez komórki układu odpornościowego, których 
zadaniem jest oczyszczenie rany z martwiczych resztek 
oraz ciał obcych [37, 69, 109 115, 132, 139]. W kolej-
nym etapie lokalne fibroblasty i keratynocyty prolife-
rują, by zastąpić pierwotne fibrynowe „rusztowanie” 
macierzą łącznotkankową –  ziarniną. Rana oparze-
niowa na tym etapie będzie zawierać w swej strukturze 
komórki układu odpornościowego, trombocyty, erytro-
cyty, fibroblasty i keratynocyty. Ich aktywność będzie 
modulowana neuroendokrynnie i przez wspomniane 
wyżej mediatory zapalenia. Najważniejsze molekularne 
modulatory rozwoju i gojenia rany oparzeniowej to: 
TGF-beta, który aktywuje fibroblasty do proliferacji, 
jednak jego przewlekłe działanie w ranie prowadzi do 
przykurczu tkanek i deformacyjnego gojenia, PDGF 
– niezbędny w angiogenezie oraz czynnik wzrostu śród-
błonka naczyniowego (vascular endothelial growth fac-
tor, VEGF) będący również stymulatorem angiogenezy; 
i  wspomagający migrację monocytów i  makrofagów 

Stopień I	 Powierzchowne	 Naskórek	 Zaczerwienienie, przesu-	 Zachowane	 Zachowane, skóra	 Całkowite
			   szona powierzchnia		  blednie pod
					     naciskiem
Stopień IIa	 Powierzchowne 	 Naskórek i część	 Zaczerwienienie, pęcherze, 	 Zachowane	 Zachowane, skóra	 Całkowite; z wzra-
	 pośredniej	 skóry właściwej	 skóra wilgotna od treści		  blednie pod	 staniem głębokości
	 grubości		  surowiczej pęcherzy		  naciskiem	 urazu większa
Stopień IIb	 Głębokie	 Naskórek i skóra	 Zaczerwienienie, pęcherze,	 Zachowane	 Nie zachowane,	 możliwość poja-
	 średniej	 właściwa	 powierzchnia wilgotna od		  skóra nie blednie	 wienia się blizn
	 grubości		  treści surowiczej pęcherzy;		  pod naciskiem
			   przy rozleglejszych urazach
			   powierzchnia woskowata,
			   owrzodziała, w kolorze
			   biało-żółtym
Stopień III	 Pełnej grubości	 Naskórek wraz ze	 Powierzchnia woskowata,	 Zniesienie	 Nie zachowane,	 Niecałkowite,
		  skórą właściwą	 owrzodziała, w kolorze	 czucia	 skóra nie blednie	 z dużym udziałem
		  i tkanką	 biało-żółtym, często	 dotyku i bólu	 pod naciskiem	 blizn przerosto-
		  podskórną	 zwęglona 			   wych, wymaga
						      interwencji
						      chirurgicznych 
Stopień IV	 Pełnej grubości,	 Naskórek wraz ze	 Jak w oparzeniach pełnej	 Całkowite	 Nie zachowane,	 Brak gojenia
	 penetrujące	 skórą właściwą,	 grubości	 zniesienie	 skóra nie blednie
	 głębiej położone	 tkanką podskórną		  dotyku	 pod naciskiem
	 tkanki	 i głębiej położo-		  i bólu czucia	
		  nymi tkankami,
		  do kości włącznie

Tabela I
Charakterystyka morfologiczna rany oparzeniowej z uwzględnieniem jej głębokości

Na podstawie: [37, 69, 113, 115, 156].

Klasyfikacja

Artza-
-Reissa Shakespeare’a

Głębokość
urazu Morfologia rany

Zachowanie
czucia

w obrębie
rany

Krążenie
kapilarne Gojenie
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[134, 143]. Kluczowe do prawidłowego wygojenia są: 
unaczynienie miejsca odbudowywanego (angiogeneza) 
oraz nabłonkowanie (epitelializacja) [61, 132]. 

2.3.  Odpowiedź zapalna

W pierwszej fazie, zwanej fazą odpływu (ebb phase) 
następuje supresja reakcji metabolicznej, co objawia 
się przez obkurczenie naczyń krwionośnych, redukcję 
perfuzji tkanek i rzutu serca oraz – w  konsekwencji 
–  hipowolemię [3, 59, 71]. Stopniowo w organizmie 
dochodzi do przewagi procesów katabolicznych nad 
anabolicznymi, co nazywane jest fazą przypływu (flow 
phase). Charakteryzuje się ona zwiększeniem zapo- 
trzebowania energetycznego, podwyższeniem tempe-
ratury ciała, silną indukcją odpowiedzi immunolo- 
gicznej oraz wzrostem tempa pracy narządów central-
nych (nerki, wątroba, serce, płuca) poprzez sekrecję 
różnych hormonów stresu: aldosteronu, wazopresyny, 
amin katecholowych i glukagonu [37, 59, 71, 139]. Poja-
wienie się ich w organizmie prowadzi także do zmian 
w gospodarce cytokinowej, a w rezultacie spowoduje 
modulację odpowiedzi immunologicznej. Uwolniona 
noradrenalina hamuje działanie limfocytów Th-1, przy 
braku oddziaływania na populację limfocytów Th-2 
[76, 137]. Podwyższone stężenie glikokortykosteroidów 
we krwi prowadzi do zmniejszenia sekrecji IFN-gamma 
i IL-2, przy jednoczesnym braku inhibicji cytokin dzia-
łających antagonistycznie do IFN-gamma (i  ogólnie 
czynników prozapalnych), a więc IL-4 i IL-10 [146]. 
Spadek stężenia cytokin prozapalnych (IL-2 i  IL-1) 
spowoduje aktywację limfocytów T supresorowych 
i zmniejszenie aktywności komórek NK (natural kil-
ler). Modulacja odpowiedzi immunologicznej skutkuje 
szeregiem zmian w subpopulacjach limfocytów  T. 
Okres hipermetaboliczny jest znamienny u pacjentów 
rozlegle oparzonych, u których utrzymywać się może 
z malejącym natężeniem do 36. miesięcy po wystąpie-
niu urazu [24, 70, 71]. 

2.4.  Przebudowa rany i gojenie

Gojenie de facto każdej rany ma na celu zamknię-
cie naturalnej bariery skórnej w sposób najbardziej 
zbliżony do naturalnego, a więc zapewniający mak-
symalne możliwe: ukrwienie, elastyczność i  funkcjo-
nalność [66]. Gojenie rany oparzeniowej zależy od 
jej głębokości oraz od odpowiedzi immunologicznej 
w jej obrębie [37, 63, 69, 73, 104, 131]. Naskórek, który 
stanowi zewnętrzną warstwę skóry, jako pochodzący 
z ektodermalnego listka zarodkowego, jest zdolny do 
regeneracji i proliferacji. Jeżeli więc oparzenie obejmuje 
tylko warstwę naskórka (stopień I), wówczas rana goi 
się całkowicie, nawet jeżeli oparzenie dotyczy znacz-
nego obszaru [6, 20, 132]. Inny przebieg obserwuje się 

w  przypadku oparzeń głębokich, gdzie uszkodzeniu 
ulegają warstwa skóry właściwej i tkanka podskórna. 
W takiej sytuacji rana goi się powoli, od brzegów; zaś 
tempo gojenia będzie zależeć od migracji keratynocytów 
z obszarów zdrowej tkanki oraz odkładania się w macie-
rzy zewnątrzkomórkowej kolagenu i  elastyny [69, 73, 
132]. Najcięższe oparzenia (III i IV stopnia) wymagają 
interwencji chirurgicznej i pozostawiają trwałą bliznę 
przerostową [37, 63, 69, 132]. Oparzenia obejmujące 
skórę niepełnej grubości będą goić się z wytworzeniem 
ziarniny; ważna jest jednak synteza włókien kolageno-
wych przez odbudowującą się tkankę. Nieregularne 
utkanie sieci włókien kolagenowych warunkuje powsta-
wanie blizny przerostowej, która w  znaczący sposób 
ogranicza funkcjonalność skóry i aparatu ruchu w jej 
okolicy. Regularne, równoległe do prawidłowego uło-
żenie włókien ułatwia gojenie się rany, z powstaniem 
blizny nieprzerostowej. Oparzenia II stopnia z uszko-
dzeniem błony podstawnej i najwyżej położonej war-
stwy skóry właściwej ulegają wygojeniu bez ziarniny, za 
to z wytworzeniem blizny nieprzerostowej. Oparzenia 
lekkie (np. słoneczne) goją się bez śladu, z  całkowitą 
regeneracją naskórka. Istotny w mechanizmie gojenia 
jest proces obkurczania się rany, który zachodzi natu-
ralnie. Samoistne odgraniczenie strupa martwiczego 
w obrębie rany oparzeniowej (demarkacja) powoduje 
rozpoczęcie tworzenia ziarniny, przez co powierzchnia 
rany oparzeniowej zmniejsza się do 10% w ciągu 6. tygo-
dni od urazu. Ma to związek z obecnymi w ziarninie 
miofibroblastami, które charakteryzują się kurczliwoś
cią, podobną do mięśni gładkich. Obkurczenie się rany 
wraz z ziarniną będzie prowadzić do lokalnych przykur-
czy skóry i okolicznych tkanek miękkich po wygojeniu, 
co jest zjawiskiem niepożądanym [37, 72, 132]. 

2.5.  Wstrząs oparzeniowy

Jak wspomniano we wstępie, powstawanie rany 
oparzeniowej następuje etapami, co jest konsekwen-
cją stopniowej progresji energii cieplnej w głąb tkanek 
ciała. Jednak sekwencja patomechanizmu oparzeń 
jest bezpośrednio powiązana z wielkością oparzenia. 
Urazy termiczne, które przekraczają 30% TBSA w kon-
sekwencji uwolnienia z tkanek dużych ilości mediato-
rów zapalnych oraz wolnych rodników, doprowadzają 
do uogólnionej reakcji organizmu, zwanej wstrząsem 
oparzeniowym [31, 34, 37, 69, 80, 115]. 

Wszystkie komórki oddychające tlenowo wyra-
żają określone metaboliczne zapotrzebowanie na tlen. 
Ogólna definicja wstrząsu opiera się na niedostatecz-
nej podaży tlenu do tkanek, co prowadzi do niewydol- 
ności narządów. Rozwój niewydolności wielonarzą
dowej (multiple organ dysfunction syndrome, MODS) 
zachodzi, gdy niewydolne stają się co najmniej dwa 
narządy lub układy. Zazwyczaj MODS jest efektem 
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wstrząsu septycznego lub niewydolności krążenia. 
Rozległe oparzenia, powodując wstrząs w związku 
z masywnym uszkodzeniem tkanek oraz silnym pobu-
dzeniem układu odpornościowego i endokrynnego, 
również warunkują powstanie niewydolności wielo- 
narządowej [34, 127]. Mechanizm wstrząsu w prze- 
biegu oparzenia uwarunkowany jest przede wszyst-
kim przez rozległe uszkodzenie tkanki, co prowadzi 
do masywnego wycieku płynu z naczyń włosowatych. 
Zniszczenie tkanki determinuje gwałtowną sekrecję 
mediatorów prozapalnych do krwioobiegu: prosta-
glandyn, leukotrienów i prostacyklin, kinin i cytokin 
– burzę cytokinową, która dodatkowo powoduje roz-
szczelnienie śródbłonka [34, 69, 146]. Wypływanie 
osocza do przestrzeni śródmiąższowej skutkuje znacz-
nym ubytkiem płynu w łożysku naczyniowym (hipo-
wolemia). Ogólnoustrojowy pierwotny efekt wstrząsu 
oparzeniowego opiera się na zaburzeniach czynności 
układu sercowo-naczyniowego (upośledzenia makro- 
i mikrokrążenia) oraz powstawania masywnych obrzę-
ków, związanych z utraceniem fizjologicznej równowagi 
między ciśnieniem onkotycznym a hydrostatycznym 
krwi [4, 31, 34, 41, 47, 164].

3.  Aspekt immunologiczny oparzeń

Wśród przyczyn wstrząsu oparzeniowego zasadni-
czą rolę spełnia układ odpornościowy [51, 52, 69, 137]. 
Ze względu na swoistość, reakcja odpornościowa dzieli 
się na nieswoistą (wrodzoną) i swoistą (nabytą). Odpo-
wiedź nieswoista stanowi „centrum szybkiego reago-
wania” i pojawia się w zasadzie natychmiast po urazie. 
Głównym jej celem jest rozpoznanie potencjalnych 
czynników patogennych, które mogłyby wniknąć przez 
naruszone powłoki ciała. Kluczową rolę w rozpoznawa-
niu antygenów patogenów i odróżnianiu ich od anty-
genów autogenicznych pełnią receptory rozpoznające 
patogeny (pattern recognition receptors, PRR). Wyróż-
nić wśród nich można receptory toll-podobne (toll-like 
receptors, TLR) i receptory podobne do NOD (NOD-
-like receptors, NLR), które rozpoznają specyficzne 
wzorce antygenowe (pathogen associated molecular 
patterns, PAMP). Do komórek wykorzystujących recep-
tory TLR zalicza się komórki nabłonka, śródbłonka, 
a  także adipocyty i komórki układu odpornościo-
wego (makrofagi, monocyty, limfocyty B, mastocyty, 
komórki dendrytyczne i neutrofile) [95, 149]. Ponadto 
neutrofile, makrofagi i monocyty wykazują zdolność 
rozpoznawania także endogennych wzorców mole-
kularnych (danger/damage associated molecular pat-
terns, DAMP) zwanych alarminami, które uwalniane 
są z komórek zniszczonych urazem [26, 69]. Wskutek 
działania PAMP na wspomniane wcześniej receptory, 
dochodzi do rozwoju kaskad metabolicznych skutku-

jących aktywacją kompleksu białkowego NF-kB [26, 
46]. Występuje on w większości komórek zwierzęcych 
i  ludzkich, pełniąc rolę czynnika transkrypcyjnego, 
modulującego odpowiedź organizmu na stan zapalny, 
przede wszystkim poprzez uruchomienie sekrecji 
mediatorów prozapalnych – TNF-alfa oraz IL-1, IL-6 
i IL-8 [46]. Wydzielanie dużej ilości cytokin prozapal-
nych prowadzi w krótkim czasie do ogólnoustrojowej 
odpowiedzi zapalnej.

Znaczącą fazą w odpowiedzi immunologicznej na 
oparzenie jest odpowiedź prozapalna. Pośredniczą 
w  niej zarówno elementy układu odpornościowego, 
jak i zniszczone urazem komórek w obrębie skóry. 
Wiele różnych komórek (przede wszystkim leukocy-
tów) w  odpowiedzi na stres produkuje dwa główne 
czynniki prozapalne – TNF-alfa i IL-1. Ich obecność 
w miejscu poddanym urazowi i w organizmie powoduje 
pojawienie się objawów zapalenia: gorączki, obrzęku 
i zaczerwienienia. Z biochemicznego punktu widzenia 
jest to wynik zwiększenia produkcji białek ostrej fazy 
i reaktywnych form tlenu [137, 146, 150]. Odpowiedzią 
prozapalną kieruje także wiele innych cytokin, wśród 
których znaczącą rolę odgrywa IL-6. Wraz z TNF-alfa 
i  IL-1, IL-6 pobudza limfocyty T poprzez indukcję 
wydzielania białek ostrej fazy [119, 168]. Kolejnym 
istotnym czynnikiem prozapalnym jest IFN-gamma, 
który produkowany jest przez limfocyty Th-1 i komórki 
NK w następstwie urazu. IFN-gamma pobudza działa-
nie fagocytarne i wydzielnicze makrofagów, a także sty-
muluje różnicowanie limfocytów T CD4+ w limfocyty 
Th-1, uniemożliwiając jednocześnie różnicowanie do 
subpopulacji Th-2 [34, 129].

Po początkowym okresie silnej indukcji prozapal-
nej, w  organizmie dotkniętym urazem termicznym 
stwierdza się działanie przeciwzapalne układu immu-
nologicznego, wynikające z antagonizmu działania 
komponentów komórkowych i białkowych w różnych 
fazach odpowiedzi odpornościowej. Wraz z upływają-
cym czasem od powstania urazu termicznego, w orga-
nizmie liczba makrofagów i monocytów zmniejsza 
się. W takiej sytuacji notuje się indukcję wydzielania 
prostaglandyny E2 (PGE2) przez makrofagi, która wraz 
ze spadkiem stężenia IL-12 warunkuje różnicowanie 
w obrębie populacji limfocytów T: limfocyty Th prze-
kształcają się w Th-2, które mają działanie redukujące 
stan zapalny poprzez produkcję cytokin przeciwzapal-
nych (IL-4 i IL-10) [43, 47, 119].

Zmiany w odpowiedzi immunologicznej w  prze-
biegu oparzenia dotyczą również odpowiedzi komór-
kowej. Aktywność podstawowych komórek układu 
odpornościowego – neutrofili – jest modulowana także 
przez oparzenie. Ich zdolność chemotaktyczna oraz 
możliwość fagocytozy i zabijania wewnątrzkomórko-
wego patogenów jest upośledzona w związku z gwał-
townym uwalnianiem defensyn i czynników zapalnych 
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tuż po urazie i brakiem zdolności do odtworzenia ich 
później w wystarczającej ilości [49, 130].

Makrofagi po urazie termicznym wykazują zwięk-
szoną produkcję PGE2, co zmniejsza odpowiedź 
komórkową limfocytów B i T. Dodatkowo obniża się ich 
zdolność do prezentowania antygenu przez kompleks 
MHC II. Prowadzi to w krótkim czasie do zaburzenia 
swoistej odpowiedzi immunologicznej opierającej się 
na specyficznych przeciwciałach, które mogą zostać 
wytworzone dzięki kaskadzie reakcji, w której MHC II 
odgrywa ważną rolę [134, 150].

Oparzenie wpływa na drogi aktywacji dopełnia-
cza – głównie na drogę alternatywną. Stężenie białek 
dopełniacza obniża się tuż po oparzeniu, aby następnie 
osiągnąć stężenie powyżej normy [42]. Z biochemicz-
nego punktu widzenia, uraz termiczny bezpośrednio 
wpływa na zwiększenie ilości C5a i C3a w osoczu, co 
prowadzi do aktywacji leukocytów i indukcji stanu 
zapalnego [13, 61]. Zwiększona produkcja kompleksu 
atakującego błonę (membrane attack complex, MAC) 
w następstwie pobudzania kaskad dopełniacza może, 
jeśli w krwioobiegu znajduje się dużo drobnoustrojów 
zwłaszcza Gram-ujemnych, doprowadzić do masywnej 
lizy komórek bakteryjnych i potężnej toksemii, zwanej 
zespołem Jarischa-Herxheimera [12].

4.  Mikrobiota rany oparzeniowej 

Skóra jest zewnętrzną barierą chroniącą organizm 
w  warunkach fizjologicznych przed urazami, skale-
czeniem i zakażeniem; warunkuje także zachowanie 
odpowiedniej gospodarki wodno-elektrolitowej oraz 
pośredniczy w termoregulacji. Mikrobiota skóry jest 
wyspecjalizowanym ekosystemem, w którego skład 
wchodzą głównie bakterie (Actinobacteria, Firmicutes, 
Bacteroidetes i Proteobacteria) [16, 96]. 

Na uwagę zasługuje fakt, iż mikrobiota każdego 
człowieka różni się i zależy od wieku, płci, promie-
niowania UV, miejsca zamieszkania, wykonywanego 
zawodu, stosowanej diety, zażywanych leków, rodzaju 
stosowanych kosmetyków. Liczność i różnorodność 
mikrobioty fizjologicznej skóry są regulowane przez 
cykliczne złuszczanie się warstwy rogowej naskórka, 
a także przez wydzielanie na powierzchnię skóry łoju 
działającego przeciwbakteryjnie i przeciwgrzybiczo. 
Lekko kwaśny odczyn skóry zapobiega nadmiernemu 
namnażaniu drobnoustrojów na jej powierzchni [171]. 
Naturalnie występująca mikrobiota skóry składa się 
z  mikrobioty przejściowej oraz stałej. Mikrobiota 
przejściowa rezyduje na powierzchni tylko czasowo, 
a  w  jej skład wchodzą drobnoustroje z  najbliższego 
otoczenia człowieka [131]. Najkorzystniejsze warunki 
do rozwoju bakterii w obrębie skóry są tam, gdzie jest 
względnie wysoka temperatura i wilgotność, a  więc 

w  pachwinach, w  okolicy zewnętrznych narządów 
układu moczowego i płciowego oraz w okolicy twarzy; 
zaś w najgłębszych jej warstwach umiejscawiają się bez-
tlenowce [131]. 

W momencie działania czynnika parzącego mikro-
biota skóry w okolicy urazu ulega eradykacji. Z  tego 
powodu skóra natychmiast po oparzeniu jest jałowa. 
Jednak po 48 godzinach dochodzi do kolonizacji rany 
przez drobnoustroje endogenne, pochodzące z  nie-
uszkodzonych obszarów skóry [69]. Ponadto źródłem 
zakażenia endogennego jest przewód pokarmowy, 
który w wyniku działania cytokin prozapalnych zwięk-
sza zdolność bakterii do przemieszczania się przez 
nabłonek [69, 74]. Utrata funkcji ochronnej nabłonka 
jelitowego zachodzi w wyniku nadprodukcji w następ-
stwie oparzenia tlenku azotu [107], hamującego dzia-
łania układu współczulnego na perystaltykę jelit oraz 
zwiększonej ekspozycji na endotoksyny bakteryjne. 
W  rezultacie dochodzi do translokacji drobnoustro-
jów ze światła jelita do krwioobiegu, co zaostrza stan 
zapalny i może prowadzić do wstrząsu septycznego. 
Gram-ujemne pałeczki z przewodu pokarmowego 
pojawiają się w ranie oparzeniowej średnio od 3. doby 
po urazie. W środowisku szpitalnym kontakt z patoge-
nami może zachodzić poprzez urządzenia monitoru-
jące i podtrzymujące parametry życiowe oraz personel 
– z tego powodu obecne w ranie są także drobnoustroje 
przeniesione jatrogennie (ryc. 1) [74, 102, 103, 124]. 

Ryc. 1.  Drogi zakażenia rany oparzeniowej
Rycina stworzona przy pomocy programu BioRender.

Na podstawie [60, 64].
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Najczęściej izolowane z zakażonych ran oparze- 
niowych są bakterie z gatunków: Staphylococcus aureus, 
Staphylococcus epidermidis, Pseudomonas aeruginosa, 
Acinetobacter baumanii, Streptococcus pyogenes, Esche-
richia coli, pałeczki Gram-ujemne z grupy KESC (Kleb-
siella, Enterobacter, Serratia, Citrobacter), Proteus spp., 
oraz drożdżaki Candida spp. [11, 37, 41, 114, 115, 159, 
160, 161]. W ostatnich latach, dzięki doskonaleniu 
metod diagnostyki mikrobiologicznej oraz współ-
pracy mikrobiologów i klinicystów poszerzyła się lista 
drobnoustrojów izolowanych z zakażeń ran oparzenio-
wych. Dla przykładu, metodami klasycznymi możliwe 
jest wyizolowanie z próbki średnio dwóch gatunków 
drobnoustrojów; stosując metody sekwencjonowania 
16S liczba gatunków wykrytych drobnoustrojów zwięk-
sza się średnio do 15 [144]. Jednak metody sekwen-
cjonowania 16S nie są powszechnie stosowane w diag
nostyce mikrobiologicznej. Co istotne, bardzo często 
są to szczepy wieloantybiotykooporne [2, 97, 161]. 
Coraz częściej w medycznych laboratoriach prowa-
dzących diagnostykę mikrobiologiczną zastosowanie 
ma metoda spektrometrii MALDI-TOF MS (Matrix- 
-Assisted Laser Desorption/Ionization, desorpcja/joni-
zacja laserem wspomagana matrycą, MALDI; Time of 
Flight, pomiar czasu przelotu jonów, TOF; Mass Spec-
trometry, spektrometria masowa, MS), która pozwala 
na identyfikację w ciągu kilku do 15 minut szerokiego 
zakresu gatunków zarówno bakterii, jak i grzybów.

5.  Zakażenie rany oparzeniowej

Obecność drobnoustrojów w ranie, nawet poten-
cjalnie patogennych, nie jest równoznaczna z jej zaka-
żeniem [7, 53, 75, 93, 111, 113, 115, 144]. Proces zaka-
żenia rany rozpoczyna się zanieczyszczeniem tkanek 
po uszkodzeniu bariery obronnej skóry. Jednak sama 
kolonizacja nie powoduje odpowiedzi zapalnej de novo 
w ranie oparzeniowej. 

Formy planktoniczne drobnoustrojów swoiście 
adherują do powierzchni żywych i martwych tka-
nek w obrębie urazu. Związane jest to z odsłonięciem 
w  zniszczonych tkankach białek macierzy zewnątrz
komórkowej i fibryny, będących receptorami dla bak-
teryjnych adhezyn [69]. Postępująca kolonizacja rany 
prowadzi do wnikania drobnoustrojów w głąb tkanki 
przyrannej i indukcji odpowiedzi prozapalnej, co pro-
wadzi do rozwoju zakażenia miejscowego, które może 
rozwijać się ogólnoustrojowo [54, 144] (ryc. 2). Obec-
ność drobnoustrojów na powierzchni i w łożysku prze-
wlekłej rany, jaką jest oparzenie, prowadzi do tworze-
nia biofilmu który znacząco utrudnia proces gojenia 
i leczenie [53, 55]

Wytyczne IWII (International Wound Infection 
Institute) określają następujące etapy zakażenia rany: 

kontaminacja, kolonizacja, zakażenie miejscowe, roz- 
przestrzeniające się oraz ogólnoustrojowe [54]. Wspom- 
nieć należy o opisywanym w piśmiennictwie poję-
ciu krytycznej kolonizacji [9, 87] – obecnie już nie 
uwzględnianej. Pojęcie to charakteryzuje stan, w którym 
rana nie wykazuje typowych cech zakażenia, a  goi 
się w sposób utrudniony, co wynika z obecności kry-
tycznej liczby drobnoustrojów w łożysku rany. Prze-
chodzenie rany przez wspomniane wcześniej etapy 
zakażenia jest płynne i zależy od wielu czynników, 
w tym od wieku i płci chorego, wydolności jego układu 
odpornościowego oraz wielkości i lokalizacji rany. 
Trudne w związku z tym jest ustalenie obiektywnej 
definicji krytycznej kolonizacji. Przy braku jasnych 
przesłanek w  piśmiennictwie, eksperci IWII zdecy 
dowali nie wyróżniać w wytycznych pojęcia krytycz- 
nej kolonizacji [54].

W 2011 roku do oceny ryzyka zakażenia ran opra-
cowana została skala W.A.R. (wound at risk). Według 
najnowszych rekomendacji Polskiego Towarzystwa 
Leczenia Ran z 2020 roku obejmuje ona szereg czyn-
ników ryzyka i predyspozycji, którym przypisana jest 
określona wartość parametryczna w wysokości jednego, 
dwóch lub trzech punktów. Jeżeli w ocenie określonej 
rany suma czynników jest większa bądź równa 3, ranę 
taką określa się jako zagrożoną zakażeniem. Stan rany 
określony skalą W.A.R umożliwia dobranie preparatów 
przeciwbakteryjnych i opatrunków a także odpowied-
niego algorytmu postępowania [7, 111, 144].

Wśród czynników ryzyka skali W.A.R, oparzenie 
powyżej 15% TBSA ma przypisaną wartość 3  punk-
tów. Pozostałe czynniki towarzyszące oparzeniom 
–  rozmiar rany przekraczający 10 cm2 i głębokości 
powyżej 1,5 cm a także przedłużenie hospitalizacji 
powyżej trzech tygodni sklasyfikowane są w  kate
gorii 1 punktu W.A.R. Oznacza to w praktyce, iż każda 
rana oparzeniowa wymagająca leczenia zamkniętego 
jest raną zagrożoną zakażeniem. W celu rozpoznania 
zakażenia rany oparzeniowej, należy wziąć pod uwagę 
także aspekt kliniczny i histopatologiczny. Ważna jest 
nie tylko obecność drobnoustrojów w ranie oparzenio-
wej, ale także ich lokalizacja oraz wywoływanie odpo-
wiedzi immunologicznej. W tym kontekście zasadne 
jest histopatologiczne badanie tkanki zmienionej 
chorobowo, ponieważ pozwala ono rozpoznać drob-
noustroje bytujące w żywej, nieuszkodzonej tkance, 
która bezpośrednio sąsiaduje z martwicą. Określa się 
również elementy charakterystyczne dla stanu zapal-
nego wywołanego zakażeniem – nacieki limfocytarne, 
poszerzenie naczyń, miejscowe martwice zakrzepowe 
i drobne wynaczynienia. Z tego powodu badanie histo-
patologiczne wycinka tkanki jest „złotym standardem” 
[7, 64, 111, 123, 126, 144]. Materiał do badań mikrobio-
logicznych należy pozyskiwać w postaci zeskrobin po 
mechanicznej abrazji (łyżeczkowaniu) dna rany. Tkanki 
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pobrane w ten sposób umożliwiają ocenę mikrobioty 
rany pod względem jakościowym i ilościowym [67, 
155]. Punktem odcięcia różnicującym kontaminację 
od zakażenia jest liczba bakterii powyżej 105 komórek 
w 1 g tkanki [7, 54, 111, 144].

Biofilm obecnie jest definiowany jako złożona, wie
lokomórkowa społeczność drobnoustrojów otoczona 
warstwą wytwarzanych przez nie substancji organicz-
nych i nieorganicznych, wykazujących adhezję do 
powierzchni biologicznych i abiotycznych [25]. Jako 
wielokomórkowy „organizm” drobnoustroje wysyłają 
sygnały dla regulowania ekspresji genowej i różnico-
wania komórek [125]. Biofilm stanowi istotny czynnik 
utrudniający proces leczenia, gojenia się rany oraz istot-
nie zwiększający odsetek powikłań i wzrost śmiertel
ności pacjentów [23, 58, 84, 159, 160]. 

Drobnoustroje, które wchodzą w skład biofilmu, 
różnią się fenotypowo od komórek żyjących w formie 
planktonicznej. Gęstość komórek w danej niszy ekolo-
gicznej oraz ich kontakt z powierzchnią substratu sta-
nowią specyficzne warunki występujące w środowisku 
biofilmu i mogą brać bezpośredni udział w  indukcji 
fenotypu unikalnego dla biofilmu [160]. Komórki 
wchodzące w skład biofilmu charakteryzują się z reguły 
opornością na działanie środków powierzchniowo 
czynnych, preparatów dezynfekcyjnych oraz antybio-
tyków [8, 36, 91, 100, 125, 128, 133, 160]. Wykazano, 
że komórki te mogą być 1000 razy bardziej oporne na 
antybiotyki niż komórki planktoniczne [33, 45]. Istnieje 
wiele hipotez tłumaczących obniżoną wrażliwość bak-
terii w biofilmie na leki przeciwdrobnoustrojowe [100, 
122]. Uważa się, że EPS (egzopolisacharyd) stanowi 

Ryc. 2. Mikrośrodowisko oparzenia w fazie zapalnej
Rycina stworzona przy pomocy programu BioRender. Na podstawie [28, 55].
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fizyko-chemiczną barierę, co wpływa na dyfuzję leku, 
jak w przypadku aminoglikozydów [8, 122, 147]. Anty-
biotyki te źle penetrują do wnętrza biofilmu, ponie-
waż dodatnio naładowana zjonizowana cząsteczka 
ulega związaniu z polianionowym polimerem [151]. 
Zarówno metabolizm, jak i wzrost drobnoustrojów 
w biofilmie, są w znacznym stopniu spowolnione [83, 
100, 122, 125]. Najprawdopodobniej związane jest to 
z  ograniczoną dostępnością substancji odżywczych 
i tlenu [100]. Wiele leków przeciwdrobnoustrojowych, 
np. beta-laktamy, działa na komórki, które są aktywne 
metabolicznie, dlatego przejście w fazę stacjonarną 
może być związane ze znacznym zmniejszeniem podat-
ności na te substancje [100]. Komórki P. aeruginosa 
w biofilmie wykazują wrażliwość na fluorochinolony, 
ponieważ ich działanie nie ogranicza się jedynie do 
drobnoustrojów aktywnych metabolicznie [100, 147]. 
Uważa się, że aż 40% składu białek ściany komórkowej 
bakterii w biofilmie jest zmienionych w porównaniu do 
formy planktonicznej. Dzięki temu zwiększa się praw-
dopodobieństwo efektywnego wyrzutu ksenobiotyku 
z komórki oraz wzrostu oporności receptorowej zwią-
zanej z modyfikacją białek ściany komórkowej [122]. 
Oporność na substancje przeciwdrobnoustrojowe tłu-
maczy się także szybką redukcją czynników przeciw-
bakteryjnych na zewnętrznych warstwach biofilmu, 
zanim ulegną one dyfuzji. Tak się dzieje w przypadku 
reaktywnych utleniaczy takich jak: podchloryn czy nad-
tlenek wodoru [100]. Biofilm stanowi doskonałą niszę 
dla transferu genów oporności na antybiotyki [125]. 
W jednej z hipotez przypuszcza się, że drobnoustroje 
żyjące w biofilmie są specyficznym, wysoce chronio-
nym fenotypem, który stanowi odrębną fizjologicz- 
nie postać życiową drobnoustrojów, podobnie jak, np. 
przetrwalniki i zarodniki. 

Zmniejszona podatność bakterii w biofilmie na anty- 
biotyki może być związana z obecnością subpopulacji 
komórek przetrwałych (persisters cells). Komórki te 
nie giną w wyniku działania związków o charakterze 
bakteriobójczym [39, 44, 50, 68, 90]. Natomiast są 
one wrażliwe na związki o działaniu bakteriostatycz-
nym, jednak po ustąpieniu ich działania zaczynają się 
ponownie namnażać. Bakterie przetrwałe nie są mutan-
tami, dlatego że w populacji odtworzonej przez ich 
namnażanie odsetek komórek zdolnych do przetrwania 
nie ulega zmianie i jest taki sam, jaki był w popula-
cji pierwotnej. Pojawienie się w populacji bakteryjnej 
komórek przetrwałych jest losowe, jednak w określo-
nych warunkach fenotyp ten jest indukowalny [39, 44, 
90]. Komórki przetrwałe charakteryzują się zwiększoną 
ekspresją czynników chroniących przed stresem środo-
wiskowym – system naprawy indukowalnej (save our 
souls, SOS), system toksyny-antytoksyny (toxin-anti- 
toxin system, TA) a także pomp wyrzutu (efflux pomp) 
[44, 68, 90, 115]. 

Wykazano, że system quorum-sensing ma istotną 
rolę w patogenezie zakażenia rany oparzeniowej oraz 
horyzontalnej transmisji pałeczek ropy błękitnej 
w obrębie oparzonej skóry [29, 148]. Transmisja werty-
kalna drobnoustrojów z rany oznacza rozsiew ich przez 
tkankę łączną i limfoidalną pod raną oparzeniową [53]. 
Czynniki sygnałowe wytwarzane przez drobnoustroje 
przenikają swobodnie przez usieciowaną strukturę EPS 
i penetrują w głąb tkanek, modyfikując różne szlaki 
metaboliczne bakterii w obrębie biofilmu oraz odpo-
wiedź immunologiczną gospodarza [49, 136, 148]. 

W ranie oparzeniowej, zwłaszcza w pierwszych 
dniach od powstania urazu, notuje się wysokie stężenia 
czynników wzrostu, białek macierzy zewnątrzkomór-
kowej oraz fibryny [69], które są receptorami dla bak-
teryjnych adhezyn, przede wszystkim gronkowcowych. 
Szczepy S. aureus izolowane z ran oparzeniowych cha-
rakteryzują się bogatą ekspresją MSCRAMM (micro-
bial surface components recognizing adhesive matrix 
molecules), zdolnością do wytwarzania hemolizyn (alfa, 
beta, gamma i delta), leukocydyny Panton-Valentine’a 
(PVL) i koagulaz (wolnej i związanej), toksyny – eks-
foliatyny oraz toksyny wstrząsu toksycznego TSST-1 
(toxic shock syndrome toxin) o właściwościach super-
antygenu, które umożliwiają im adhezję do komórek 
gospodarza, niszczenie struktur tkankowych i unika-
nie odpowiedzi układu odpornościowego [66, 80, 88]. 
Problemem staje się także coraz częściej stwierdzana 
oporność S. aureus na antybiotyki; przede wszystkim 
na metycylinę, krzyżowa oporność na makrolidy, lin-
kozamidy i streptograminy oraz notowana niewrażli-
wość na antybiotyki ostatniego rzutu: oksazolidynony 
i  glikopeptydy. Wszystko to powoduje, że zakażenia 
(z  sepsą włącznie), których etiologią jest S. aureus są 
trudne w leczeniu [56, 66, 105].

W pierwszym etapie adhezji w środowisku rany 
gronkowce wytwarzają liczne MSCRAMM, wśród 
których najważniejsze są: białka wiążące fibronektynę 
FnbA i FnbB, białko Eno wiążące lamininę, proteiny 
Cna wiążące kolagen oraz białka EbpS wykazujące 
powinowactwo do elastyny, białko Fib wiążące fibry-
nogen oraz proteina Bap związana z biofilmem [66]. Ich 
ekspresja jest nasilona w pierwszym etapie wytwarza- 
nia biofilmu. Po wstępnym etapie przyłączenia się 
komórek S. aureus do powierzchni podłoża rozpoczyna 
się faza dojrzewania. Na tym etapie następuje agregacja 
komórek z udziałem białek adhezyjnych oraz polisacha-
rydowych egzopolimerów, tj. polisacharydowej adhe-
zyny międzykomórkowej (PIA), która wraz z  innymi 
polimerami, takimi jak kwasy tejchojowe i białka, two-
rzy główną, pozakomórkową macierz biofilmu gron-
kowcowego, zwaną także śluzem [10, 160]. W między- 
komórkowej agregacji ziarenkowców oraz rozwoju bio-
filmu biorą także udział białka wiążące fibronektynę 
FnBPA oraz FnBPB [86].
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Zwiększone stężenie reaktywnych form tlenu w śro-
dowisku rany oparzeniowej i surowicy pacjenta oparzo-
nego związany jest z działaniem oksydazy ksantynowej 
oraz miejscowym zniszczeniem tkanek. Produkcja wol-
nych rodników jest proporcjonalna do ciężkości urazu 
[135]. Stąd, drobnoustroje kolonizujące ranę oparze-
niową wykształcają mechanizmy obronne przeciwko 
stresowi oksydacyjnemu. 

Jak wskazują badania prowadzone na modelu 
mysim przez Shupeng Yin i wsp. [170], S. aureus wysta-
wiony na działanie surowicy organizmu poddanemu 
oparzeniu wykazuje większą zdolność do wytwarzania 
biofilmu [170]. Surowica taka indukuje także zdolność 
S. aureus do adhezji do ludzkiego fibrynogenu i fibro-
nektyny. W  wyniku badań genetycznych szczepów 
inkubowanych z surowicą wykazano wysoką ekspresję 
genów sodA, katA i sodM, związanych z syntezą kata-
lazy gronkowcowej, genu ahpC warunkującego syntezę 
hydroksyperoksydaz a  także genów icaA oraz sarA 
związanych z wytwarzaniem biofilmu. Wykazano także 
spadek ekspresji genów odpowiadających za modulację 
gronkowcowego systemu agr (accessory gene regula-
tor). Wyniki te sugerują silną odpowiedź S. aureus na 
stres oksydacyjny [170]. 

Kluczowe znaczenie w patomechanizmie zakażenia 
rany oparzeniowej ma synergizm S. aureus i P. aerugi-
nosa. U pacjentów chorych na mukowiscydozę, fakt pre-
kolonizacji dolnych dróg oddechowych przez S. aureus 
stanowi istotny czynnik ryzyka późniejszą kolonizacją 
P. aeruginosa i gorszego rokowania w terapii [1, 92, 112]. 
Istota synergizmu S. aureus i P. aeruginosa u pacjentów 
z mukowiscydozą jest dobrze poznana, jednak na chwilę 
obecna słabo scharakteryzowana w  piśmiennictwie. 
Alves i wsp. [1] podjęli próbę opisania synergistycz-
nego oddziaływania gronkowca złocistego i pałeczki 
ropy błękitnej w środowisku rany przewlekłej. Wyka-
zano, że S. aureus jako drobnoustrój pionierski wspo-
maga adhezję P. aeruginosa do keratynocytów i tworze-
nie biofilmu; jednak w przypadku wzrostu gronkowca 
w dojrzałym biofilmie P. aeruginosa, obserwowane jest 
działanie inhibicyjne gronkowca na wzrost pałeczek [1, 
118]. Koegzystencja P. aeruginosa ze S. aureus w łożysku 
rany prowadzi do zwiększenia ekspresji gronkowcowych 
genów hla i pvl, kodujących α-hemolizynę i leukocydyę 
Panton-Valentine’a oraz zwiększenie wytwarzania sta-
fyloksantyny [1]. W łożysku rany oba gatunki bakterii 
nie konkurują o adhezję do białek osocza. Wydzielanie 
cytokin prozapalnych przez keratynocyty w środowisku 
synergistycznie działających obu gatunków bakterii jest 
upośledzone w porównaniu do odziaływania P. aerugi-
nosa w  monokulturze na keratynocyty. W  rezultacie 
działanie takie sprzyja utrudnionemu gojeniu się rany 
i zwiększa prawdopodobieństwo wystąpienia przewle-
kłego zakażenia [1]. Inne badania wykazują, że biofilm 
utworzony przez S. aureus i P. aeruginosa prowadzi do 

upośledzenia gojenia rany w takim samym stopniu, jak 
biofilm jednogatunkowy [117]. 

P. aeruginosa należy do patogenów inwazyjnych, ma- 
jących czynniki wirulencji związane z komórką bak- 
teryjną oraz wytwarzających białka o działaniu toksycz-
nym i litycznym – (tab. II). Pierwszy etap zakażenia to 
adhezja, w której znaczącą rolę odgrywają adhezyny 
umiejscowione na powierzchni komórki drobnoustroju 
kolonizującego, oddziałujące swoiście z ligandami na 
powierzchni komórek lub macierzy pozakomórkowej 
gospodarza [25, 32, 100, 122]. Etapy adhezji można po- 
dzielić na adhezję odwracalną i nieodwracalną. W przy- 
padku adhezji odwracalnej (nieswoistej) komórki bak-
terii są związane z powierzchnią przede wszystkim za 
pośrednictwem oddziaływań fizycznych, tj.: sił Van 
der Waalsa, oddziaływania grawitacyjnego, ruchów 
Browna, a także elektrostatycznych napięć powierzch-
niowych [8, 100, 125, 160]. Natomiast w adhezji nieod-
wracalnej (swoistej), kiedy komórki bakteryjne trudniej 
usunąć z powierzchni, wytwarzają one zewnątrzkomór-
kowe EPS i białka tworzące macierz silnie związaną 
z substratem [25]. Zasadnicze znaczenie w fazie adhezji 
nieodwracalnej mają oddziaływania nieswoiste: wiąza-
nia hydrofobowe, wodorowe i jonowe oraz oddziaływa-
nia swoiste: adhezyny, które łączą się z ligandem eks-
ponowanym na powierzchni komórek eukariotycznych 
[8, 125, 160]. Pałeczki P. aeruginosa mogą wiązać się 
z cząsteczkami mucyny, lamininy, kolagenu typu I i II 
oraz cząsteczkami proteoglikanów substancji pozako-
mórkowej tkanek gospodarza. Możliwe jest także utwo-
rzenie połączenia między komórką bakteryjną a doce-
lowym ligandem poprzez wykorzystanie białek osocza 
gospodarza [160]. Kolejnym etapem następującym po 
adhezji jest kolonizacja, namnażanie się komórek bak-
teryjnych, tworzenie mikrokolonii, rozpraszanie się po 
powierzchni i powstawanie biofilmu. Proces ten nastę- 
puje po osiągnięciu przez bakterie nieodwracalnego 
kontaktu z powierzchnią. Na tym etapie duże znaczenie 
odgrywają fimbrie typu IV (TFP) [9, 15, 160].

W przetrwaniu drobnoustrojów w środowisku rany 
oparzeniowej istotne jest oddziaływanie patogenów 
z płynem wysiękowym rany. Gonzalez i wsp. [48] badali 
wpływ płynu wysiękowego pobranego z  oparzeń na 
wzrost i ekspresję czynników wirulencji szczepu P. aeru-
ginosa PAO1. Inkubacja badanego szczepu w  płynie 
wysiękowym prowadziła do pobudzenia sekrecji piocy-
janiny, piowerdyny oraz elastazy, co zostało dodatkowo 
potwierdzone poprzez monitorowanie stopnia ekspresji 
genów przy użyciu metody qPCR. W odniesieniu do 
kontrolnej hodowli w LB (Luria Broth), szczep PAO1 
inkubowany w płynie wysiękowym charakteryzował się 
zwiększoną ekspresją genów: phzA1, phzS oraz phzM, 
związanych z biosyntezą piocyjaniny oraz pvdS i pvdL, 
warunkujących syntezę piowerdyny. Wykazano także 
zwiększenie ekspresji genu rhlA, warunkującego syn-
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tezę ramnolipidu. W poszukiwaniu przyczyn wspom
nianej zmienności fenotypowej badano pobrany płyn 
wysiękowy [48]. Badanie wykazało obniżone stęże-
nie białka i jonów żelaza w porównaniu do wartości 
referencyjnych osocza, stężenie elektrolitów w grani-
cach normy oraz podwyższone stężenia mleczanów 
oraz pirogronianu. W celu pozyskania żelaza, które jest 
niezbędne w procesach metabolicznych i podziału ko- 
mórek bakteryjnych [19], P. aeruginosa wytwarza barw-
niki o właściwościach sideroforów oraz elastazę, które 
przyczyniają się do zniszczenia komórek w  sąsiedz
twie bakterii i uwolnienia do środowiska pożądanych 
jonów. Jak wynika z badań na nicieniach Caenorhabdi-
tis elegans, zaburzenie homeostazy w gospodarce żelaza 
poprzez działanie enzymów i sideroforów P. aeruginosa 
może prowadzić do gwałtownej hipoksji u gospodarza 
[82]. Podwyższone stężenie mleczanów i pirogronianiu 
generuje nie tylko stres osmotyczny, ale może świad-

czyć także o rozwijającej się hipoksji, która stanowi 
stresor dla drobnoustrojów [48, 50]. 

Szczepy P. aeruginosa, szczególnie szpitalne, cha-
rakteryzuje wieloraka oporność na antybiotyki i środki 
dezynfekcyjne [36, 155, 157, 166]. Pałeczki te wykazują 
naturalną oporność na wiele antybiotyków, niektóre 
beta-laktamy (penicyliny, cefalosporyny I i II genera-
cji), makrolidy tetracykliny, trimetoprim-sulfametok-
sazol [36, 60, 155]. Przyczyną tego jest zwiększona eks-
presja genów kodujących pompy wyrzutu typu MDR 
(multi-drug resistance), modyfikacje miejsc wiązania 
antybiotyków oraz blokada systemów kanałów, przez 
które cząsteczki antybiotyków dostają się do wnętrza 
komórki [65].

W tabeli III przedstawiono czynniki wirulencji 
wybranych drobnoustrojów izolowanych z ran oparze-
niowych, innych niż najczęściej izolowane, tj. S. aureus 
i P. aeruginosa.

Struktury i składniki	 Fimbrie typu IV (TFP	 •	Powodują ruch komórek zwany drgającym (twiching), ułatwiając adhezję do
komórkowe	 – type four pili) 		  komórek gospodarza lub powierzchni abiotycznych.
		  •	Biorą udział w tworzeniu mikrokolonii biofilmu.
		  •	Ułatwiają przyleganie do galaktozowych, mannozowych i sialowych receptorów
			   na komórkach nabłonkowych układu oddechowego
	 Adhezyny niefimbrialne	 Biorą udział we wstępnej kolonizacji błony śluzowej
	 Rzęski	 Odpowiedzialne za ruch, mogą brać udział w adhezji do komórek nabłonkowych
	 Otoczka alginianowa	 •	 Wykazuje szczególne powinowactwo do komórek nabłonkowych płuc
		  •	 Ułatwia unikanie odpowiedzi immunologicznej
	 LPS	 •	 Endotoksyna, oddziałuje z wieloma receptorami (m.in. TLR4/MD2) zakażonego
			   organizmu, aktywując system odpornościowy
		  •	 Powoduje stan zapalny, wstrząs septyczny
Hemolizyny	 Fosfolipaza C	 •	 Ciepłochwiejna hemolizyna
		  •	 Uszkadza fosfolipidy (glicerofosforany) występujące w błonie komórkowej
			   pneumocytów
		  •	 Rozkłada lecytynę
Biosurfaktanty	 Ramnolipid	 •	 Nieenzymatyczny glikolipid rozpuszczający fosfolipidy, co ułatwia hydrolizę
		  •	 Bierze udział w hamowaniu aktywności leukocytów penetrujących utworzony
			   biofilm
Enzymy proteolityczne	 Elastaza LasA i LasB	 Hydrolizują składniki macierzy zewnątrzkomórkowej (m.in. elastynę, kolagen)
	 Alkaliczna proteaza
	 Kolagenaza
	 Żelatynaza
	 Fibrynolizyna
Toksyny	 Egzotoksyna A (exoT)	 Warunkuje hamowanie biosyntezy białka w zakażonej komórce i w konsekwencji
		  prowadzi do jej lizy
	 Egzoenzym S (exoS)	 •	Substancja białkowa wydzielana zewnątrzkomórkowo, pełniąca podobną funkcję
			   jak egzotoksyna A.
		  •	Wykazuje zdolność łączenia się do glikolipidów
	 Enterotoksyna	 Odpowiada za zatrucia pokarmowe
	 Leukocydyna	 Uwalniana po lizie komórki, działa cytotoksycznie na ludzkie leukocyty
Piocyjanina		  Wykazuje działanie prozapalne i cytotoksyczne; katalizuje przechodzenie tlenu
		  w reaktywne jony nadtlenkowe
Siderofory		  Pobierają żelazo z hemoporfirynowych związków kompleksowych

Tabela II
Najważniejsze czynniki wirulencji Pseudomonas aeruginosa

Na podstawie [5, 17, 77 – 79, 81, 113, 138, 163, 164, 169].
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6.	Przyczyny nieskuteczności antybiotykoterapii
	 zakażenia rany oparzeniowej

W leczeniu zakażonej rany oparzeniowej istotne 
jest, by podawany antybiotyk osiągnął stężenie tera-
peutyczne w tkance/narządzie, wykazywał skuteczność 
przeciwko drobnoustrojom wywołującym zakażenie 
oraz działał odpowiednio długo, by leczenie było sku-
teczne [153]. Aktywność antybiotyków w organizmie 
jest określona poprzez parametry farmakokinetyczno-
-farmakodynamiczne [PK/PD]. 

Patomechanizm rany oparzeniowej oraz metabo-
liczne konsekwencje leczenia wpływają w wielu aspek-
tach na wskaźniki PK/PD podawanych antybiotyków, 
co przekłada się na zmniejszenie skuteczności leczenia 

przeciwdrobnoustrojowego i większe prawdopodobień-
stwo powikłań. Choroba oparzeniowa w przebiegu roz-
ległych urazów dotyka praktycznie wszystkich układów 
w organizmie ludzkim [3, 59, 69, 162]. Najważniejsze 
w aspekcie PK/PD są zmiany hemodynamiczne oraz 
metaboliczne – wypływ treści surowiczej z rany, roz-
szczelnienie śródbłonka, masywne obrzęki związane 
z wydostawaniem się zwiększonej objętości wody do 
przestrzeni śródmiąższowej, hipoalbuminemia, zwięk-
szenie rzutu serca oraz klirensu nerkowego [3, 59, 62, 
69, 141, 162]. W pierwszych etapach odpowiedzi zapal-
nej wszystkie wspomniane wyżej zmiany metaboliczne 
prowadzić mogą do zwiększonego wydalania niektórych 
grup antybiotyków z organizmu, zwłaszcza przez nerki. 
W kolejnych etapach postępujący stan zapalany i roz-

Acinetobacter	 Patogen oportunistyczny. Może występować na skórze.	 Otoczka	 [57, 89]
baumannii	 Wywołuje zapalenie płuc, zakażenie krwi, zakażenia	 •	LPS
	 dróg moczowych, zakażenia ran pooperacyjnych, 	 •	Pili typu IV
	 przewlekłych i oparzeń. Szczepy A. baumannii cechują się	 •	Adhezyny fimbrialne
	 wieloantybiotykoopornością lub opornością na wszystkie	 •	Białka błony zewnętrznej
	 antybiotyki dostępne w medycynie. 	 •	Glukozamina poli-β-(1–6)-N-acetylowa
		  •	Systemy pozyskiwania mikroelementów
			   (siderofory, transportery)
		  •	Systemy wydzielania białek
		  •	Pęcherzyki błonowe
		  •	Enzymy zewnątrzkomórkowe
			   (fosfolipazy, lecytynazy, lipazy, proteazy)
		  •	Niska wrażliwość na wysychanie 
			   i stres oksydacyjny
Escherichia coli	 Składnik mikrobioty przewodu pokarmowego, patogen	 Mikrootoczka	 [21, 27,
	 oportunistyczny. Najczęstsza etiologia zakażeń dróg	 •	LPS	 85, 158]
	 moczowych, biegunek bakteryjnych, sepsy.	 •	Adhezyny fimbrialne i niefimbrialne
	 Drugi najczęściej izolowany patogen u noworodków	 •	Białka błony zewnętrznej
	 z zapaleniem opon mózgowo-rdzeniowych	 •	Hemolizyny
		  •	Egzotoksyny
		  •	Enterotoksyny
		  •	Toksyna typu Shiga	
Klebsiella	 Składnik mikrobioty przewodu pokarmowego oraz skóry.	 Otoczka	 [27, 35,
pneumoniae	 Patogen oportunistyczny, wywołujący najczęściej	 •	LPS	 121, 154]
	 zapalenie płuc, zakażenia dróg moczowych, zakażenia	 •	Adhezyny fimbrialne
	 ran przewlekłych i oparzeń. Wieloantybiotykooporne	 •	Białka błony zewnętrznej
	 szczepy są jednym z głównych patogenów wywołujących	
	 zakażenia szpitalne.	
Proteus spp.	 Wywołuje zakażenia dróg moczowych oraz ran	 LPS	 [27, 36,
	 przewlekłych i oparzeń.	 •	Adhezyny fimbrialne i niefimbrialne	 98]
		  •	Hemolizyna, proteazy, ureaza 
		  •	Zdolność do ruchu
Candida spp.	 Patogen oportunistyczny, składnik mikrobioty przewodu	 Adhezja do nabłonka, białek macierzy	 [18, 94,
	 pokarmowego. Ryzyko kandydozy wzrasta w przypadku	 zewnątrzkomórkowej	 108]
	 immunosupresji (AIDS, przyjmowanie steroidów),	 i innych drobnoustrojów
	 rozległych urazów, chorób metabolicznych 	 •	Proteazy
	 (przede wszystkim cukrzycy) i zaburzeń w składzie	 •	Pleomorfizm
	 mikrobioty organizmu gospodarza

Tabela III
Najważniejsze czynniki wirulencji wybranych patogenów innych niż Pseudomonas aeruginosa izolowanych z ran oparzeniowych

Drobnoustrój Charakterystyka Najważniejsze czynniki wirulencji Piśmien-
nictwo
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wijający się MODS prowadzi do upośledzenie funkcji 
narządów, co oznacza zmniejszenie klirensu nerkowego 
niektórych antybiotyków, wydłużenie czasu działania 
i gromadzenia w organizmie [120, 141, 162].

Jednym z kluczowych parametrów farmakokine-
tycznych oceny skuteczności działania antybiotyków 
jest ich objętość dystrybucji (Vd). Jest to hipotetyczna 
objętość płynów ustrojowych, w której lek po równo-
miernej dystrybucji osiągnie takie samo stężenie jak we 
krwi [153, 162]. Antybiotyki lipofilne, takie jak: makro-
lidy, linkozamidy, tetracykliny, fluorochinolony, cha-
rakteryzują się dużą objętością dystrybucji, co oznacza 
dobrą penetrację w obrębie tkanek [110]. Antybiotyki 
hydrofilne, do których zalicza się beta-laktamy, ami-
noglikozydy oraz związki peptydowe działają z  kolei 
lepiej w łożysku naczyniowym i słabiej penetrują do 
przestrzeni śródmiąższowej, co związane jest z mniejszą 
objętością dystrybucji [116, 140, 162]. Masywny stan 
zapalny w obrębie oparzenia, prowadzący do rozległego 
wynaczynienia płynów do przestrzeni śródmiąższowej 
oraz procedury postępowania z chorym, warunkujące 
podaż dużej ilości płynów dożylnie, generują znaczne 
zmiany w farmakokinetyce antybiotyków hydrofilnych, 
zwiększając ich objętość dystrybucji, co przy niezmo-
dyfikowanej dawce prowadzi do spadku ich stężenia 
we krwi. Przedkłada się to na większe prawdopodo-
bieństwo zaistnienia sytuacji, w której we krwi osiągane 
będzie stężenie antybiotyku poniżej wartości mini-
malnego stężenia hamującego (minimum inhibitory 
concentration, MIC), co zmniejsza szanse powodzenia 
terapeutycznego i może prowadzić do narastania anty-
biotykooporności drobnoustrojów. Sytuacja taka może 
zajść podczas podawania niektórych antybiotyków 
beta-laktamowych, do których należą karbapenemy 
uważane za antybiotyki ostatniego rzutu. Opisywane są 
wartości Vd piperacyliny, ceftazydymu, meropenemu, 
imipenemu u pacjentów z ranami oparzeniowymi, 
w porównaniu do osób zdrowych [141]. Wzrost obję-
tości dystrybucji skorelowany ze spadkiem stężenia 
maksymalnego w osoczu określono w przypadku dap-
tomycyny i amikacyny [101, 162]. 

Większość leków w układzie krwionośnym wiąże 
się z białkami osocza. Do najważniejszych białek wią-
żących leki zalicza się alfa-1-kwaśną glikoproteinę, alfa, 
beta i gamma-globuliny, albuminy i lipoproteiny [142], 
przy czym w kontekście antybiotykoterapii szczególnie 
istotne są albuminy, wiążące leki o odczynie kwaśnym, 
np. ceftriakson, teikoplanina czy daptomycyna [101, 
162] oraz alfa-1-kwaśna glikoproteina, która wiąże leki 
o odczynie zasadowym [141, 142, 162]. W przebiegu 
choroby oparzeniowej notuje się hipoalbuminemię, 
która wynika z sumarycznej utraty białek osoczowych 
poprzez intensywny wyciek z rany, zwiększony kata-
bolizm oraz zmniejszenie ich syntezy w wątrobie [38, 
99, 141, 162]. Hipoalbuminemia jest charakterystyczna 

w ostrej fazie zapalenia i nasilona jest u chorych rozlegle 
oparzonych [99, 162]. W związku ze spadkiem stężenia 
albumin, antybiotyki które mają do nich powinowac-
two, przechodzą z fazy związanej do wolnej, co oznacza 
zwiększenie stężenia wolnej postaci leku. Dodatkowo, 
wzrost stężenia bilirubiny będzie skutkować dodat-
kowym wypieraniem przez bilirubinę antybiotyków 
związanych z albuminami. Takie działanie prowadzi do 
wzrostu objętości dystrybucji dla tych leków [99, 141]. 
Dla antybiotyków wydalanych przez nerki warunkuje 
to szybszą ich eliminację z krwi, szczególnie w pierw-
szej fazie zapalenia, co związane jest ze zwiększonym 
klirensem nerkowym [141]. Zwiększające się stężenie 
alfa-1-kwaśnej glikoproteiny w osoczu wiąże więcej 
cząsteczek antybiotyków wykazujących do niej powi-
nowactwo, co przełoży się na spadek wartości wolnej 
frakcji leku [141, 162]. 

Eliminacja antybiotyków w organizmie może zacho-
dzić dwojako – drogą nerkową i pozanerkową. Czyn-
ność nerek w przebiegu oparzeń jest zmienna, stwier-
dza się jednak zwiększony klirens nerkowy (augmented 
renal clearance, ARC) oraz ostre uszkodzenie nerek 
(acute kindey injury, AKI) w przebiegu MODS. ARC 
jest zjawiskiem stosunkowo niedawno opisanym i doty-
czy pacjentów krytycznie chorych w przebiegu, m.in., 
mukowiscydozy, sepsy, urazów mózgu, gorączki neutro-
penicznej, urazów wielonarządowych, czy krwawienia 
podpajęczynówkowego. Zmierzony klirens kreatyniny 
jest znacząco większy niż fizjologiczny, obliczony wzo-
rem Cockcrofta-Gaulta, może osiągać wartości 325 ml/
min/1,73 m2 i dotyczy 30–100% populacji pacjentów 
w stanie krytycznym [22, 141, 162]. ARC znacząco 
wpływa na farmakokinetykę antybiotyków hydrofi-
lowych – ich zwiększone wydalanie może prowadzić 
do osiągania subinhibicyjnych stężeń w  osoczu, co 
prowadzi do generowania antybiotykooporności i nie-
powodzenia terapeutycznego [14, 162]. Z kolei AKI, 
w  związku z degradacją aparatu filtracyjnego nerki, 
prowadzi do obniżenia klirensu nerkowego. Ogranicza 
to możliwość usuwania antybiotyków tą drogą, co pro-
wadzi do ich gromadzenia w organizmie [106]. Z tego 
powodu AKI jest bezwzględnym wskazaniem do ciągłej 
terapii nerkozastępczej (continuous renal replacement 
therapy, CCRT) [162].

Pozanerkowe usuwanie antybiotyków obejmuje na- 
tomiast metabolizm wątrobowy i usuwanie z żółcią, dez-
aktywację przez enzymy w organizmie, a  także ciągłe 
wypływanie leku wraz z sączącą się z rany treścią [162]. 

Wspomniane wcześniej efekty metaboliczne i  he- 
modynamiczne u pacjentów oparzonych drastycznie 
zwiększają szansę na utrzymywanie się subinhibicyj-
nego stężenia podawanych antybiotyków we krwi, które 
wywierają na obecny w ranach mikrobiom presję selek-
cyjną. Oznacza to wyselekcjonowanie mutantów wy- 
kazujących ekspresję genów oporności na antybiotyki 
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a  także charakteryzujących się zwiększoną ekspresją 
genów kodujących wybrane czynniki wirulencji czy 
szlaki metaboliczne [28]. Ponadto zróżnicowanie feno- 
typowe drobnoustrojów pod względem antybiotyko-
oporności związane jest także z odpowiedzią drobno-
ustrojów na stres środowiskowy inny niż presja selek-
cyjna – hipoksja, zmiany pH oraz niedobór składników 
pokarmowych [50].

7.  Podsumowanie

Oparzenie to uszkodzenie skóry i innych tkanek spo-
wodowane przez działanie wysokiej temperatury, prądu 
elektrycznego, promieniowania jonizującego i chemika-
liów. Najczęściej spotyka się oparzenia termiczne. Lecze-
nie zależy od stopnia oparzenia oraz jego powierzchni. 
W związku ze zniszczeniem ciągłości skóry, rana opa-
rzeniowa powoduje nieustanny wypływ treści surowi-
czej, co prowadzi do odwodnienia i wstrząsu hipowo- 
lemicznego. Wszystko to sprzyja intensywnej koloniza- 
cji rany oparzeniowej przez drobnoustroje. Najczęś- 
ciej izolowane są: S. aureus, P. aeruginosa, A. baumanii, 
S. pyogenes E. coli. Bakterie z rany dostają się do krwi 
pacjenta; w konsekwencji, prócz wstrząsu oparzenio-
wego, wykształca się także wstrząs septyczny. Czyni to 
oparzenia trudnymi w  leczeniu, obarczonymi dużym 
odsetkiem powikłań i śmiertelnością. Mikrobiom rany 
oparzeniowej jest dynamiczny i  zróżnicowany. Drob-
noustroje w ranie oparzeniowej aktywnie migrują a ich 
lokalizacja zmienia się w czasie. Konsekwencją migra-
cji drobnoustrojów są zmiany w procencie powierzchni 
rany skolonizowanej przez określone gatunki bakterii. 
Początkowo w ranie oparzeniowej obecne są bakte-
rie gram-dodatnie. Wraz z postępem czasu i leczenia, 
mikrobiom ulega zmianie –  rana kolonizowana jest 
wtórnie przez bakterie gram-ujemne. W ranie oparze-
niowej, z postępem czasu i  leczenia, może dochodzić 
u kolonizujących ją drobnoustrojów do indukcji opor-
ności na antybiotyki i chemioterapeutyki.
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