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Mycobacterium avium—intracellulare a AIDS

Ostatnie doniesienia w pismiennictwie swia-
towym (5, 8, 10, 14, 16, 34, 39, 40) wskazujg na
czeste przypadki infekeji drobnoustrojami gru-
py Myc. avium-intracellulare stwierdzane u
pacjentéw z AIDS (acquired immunodeficiency
syndrom), Z uwagi na to, ze AIDS budzi duze
zainteresowanie, a pratki ptasie i ptasiopodob-
ne wystepujg u licznych gatunkow zwierzat
oraz w Srodowisku, bardziej szczegdlowe infor-
macje na ten temat mogg zainteresowaé zardow-
no pracownikow naukowych, jak i praktykow
weterynarii. ’

Grupa Mycobacterium avium-intracellulare

Drobnoustroje zaliczone do tej grupy odgry-
waja szczegolng role w medycynie weteryna-
ry)nej. Wywolujg one gruzlice u licznych ga-
tunkow ptakow, a takZe u trzody chlewnej. U
bydia nie wywoluja zazwyczaj wiekszych zmian
chorobowych, uczulaja jednak zwierzeta na tu-
bgrkulme, utrudniajac alergiczne rozpoznawa-
nie gruzlicy bydlece;.

Pratki ptasie i ptasiopodobne sa szeroko roz-
przestrzenione w przyrodzie. Dzieki duzej o-
pornosci na czynniki zewnetrzne moga w gle-
bie lub wysuszonym kale przebywaé nawet
kllka__ lat w stanie zdolnym do wywolania in-
Ie_kcn_(23). Wszystkie pratki zaliczane do oma-
wiane] grupy posiadaja podobne wilasciwosei
hodow_lane 1 biochemiczne, zréznicowane sa one
nato.m_ua;t pod wzgledem serologicznym. Roz-
na tez jest ich zjadliwosé dla zwierzat.,

Schaefer (26) oraz Wolinsky i Schaefer (37)
w_ykorzystuja_c dobrg zawieszalno$é tych prat-
kow w plynie fizjologicznym, zastosowali od-
czyn aglutynacji i absorpeji aglutynin do iden-
tyﬁka_cji i klasyfilacji tych drobnoustrojow.
Dotychezas w grupie tej wyodrebniono 28 se-
rotypow, z tym, ze pratki serotypow 1—3
uwazane sg za Myc. avium, a pratki serotypow
4—28 jako Myec. intracellulare (36).

Z badan licznych autoréw (18, 22, 24, 25, 27,
3Q, 31, 38, 43) wynika, ze pewne serotypy prat-
kow grupy Myec. avium-intracellulare wystepu-
Ja u zwierzat czgsciej, inne rzadziej. Zalezy to
w pewnym stopniu od regionu $wiata, a takze
od gatunku zwierzecia, czy rodzaju srodowis-
ka, z ktorego szczep wyizolowano.

Badania wlasne (43) wykazaly, ze wystepu-
jace u zwierzgt w Polsce serotypy tej grupy
pratkéw mieszezg sie w zasadzie w pierwszej
dziesigtce numerycznego schematu serotypow
mykobakterii, opracowanego przez Wolinsky i

Schaefera (37). Wsrod 480 zbadanych szczepéw
pratkéw, wyizolowanych z réznych gatunkow
zwierzat ssacych i ptakow, domimowal serotyp
2. Nie stwierdzono natomiast serotypow 5 i 7.
Podobne wyniki uzyskali Saxegaard (25) oraz
Pienning i wsp. (24). Natomiast Yoder i Schae-
fer (38) wsrdod licznych serotypow Myc. avium
i Myec. intracellulare, wystepujgcych u bydia i
$win, stwierdzili takze serotypy 5 i 7. Wsrod
szcezepow Myc. intracellulare szczegllne miej-
sce zamuje serotyp 8 (Davies), ktory zdolny
jest wywolaé masowg infekcje i zmiany gruzli-
czopodobne w weztach chionnych $win (41). By-
tuje on czesto w trocinach drzew uzywanych
w fermach trzody chlewnej jako sciotka (29).

Dokladna identyfikacja pratkow ptasich i
ptasiopodobnych jest wazna zaréwno z punktu
widzenia epizootiologicznego, jak i epidemiolo-
gicznego. Badania Schaefera (27) przeprowa-
dzone w USA z uzyciem 454 szczepow wyizo-
lowanych od Iudzi i 233 szczepéw wyizolowa-
nych od zwierzat wykazaly, ze 14 z 18 seroty-
pow pratkéw ptasich i atypowych wydzielo-
nych od ludzi, stwierdzono takze u swin i byd-
la. Myec. avium serotypy 1—3 byly izolowane
od czlowieka w 28%, a od zwierzat w 69%
przypadkéw, Badania przeprowadzone przez
Meissner i wsp. (18) w RFN i Franeji, obejmu-
jace lacznie 1590 szczepdw pratkow grupy Mye.
avium-intracellulare wykazaly, ze 50% szcze-
pow tej grupy, izolowanych od ludzi, nalezalo
do serotypow 1—3, a pozostale reprezentowaly
serotypy 4—21. Wérdd szezepéw wyizolowa-
nych od zwierzat dominowaly serotypy 173
(86—89%), a pozostale malezaly do serotypow
4—11. Inne wyniki uzyskal Nel (22) w Afryce
Potudniowej. Autor ten zbadal 792 szczepy wy-
izolowane z ludzi, $win, paszy, roélin, kurzu i
gleby, i stwierdzilt, ze u ludzi przewazaly sero-
typy 7, 13, 14, 19 i 24, u $win natomiast do-
minowaly serotypy 4, 8 i 10. Takze ze $rodo-
wiska izolowano najczesciej pratki serotypdéw
4 i 8, a rzadziej serotypow 9, 10, 13, 14, 16
i 17. Pratki ptasie serotypoéw 1—3 stanowily
zaledwie 1% szczepow wyizolowanych od ludzi,
4,9% izolowanych ze $rodowiska, a 14% ze $win.

W roznicowaniu pratkéw ptasich i ptasiopo-
dobnych préba biologiczna ma ograniczong war-
tosé. Przyjmuje sie, ze tylko Myc. avium 1, 2
i 3 posiadajg pelng zjadliwosé dla kurczat i
krolikow. Badania wlasne (42) przeprowadzone
z 48 referencyjnymi szczepami otrzymanymi z
amerykansko-japonskiego o$rodka w Denver
wykazaly, ze pratki innych serotypow mp. 4, 6
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1 8 mogzg takze byc¢ chorabotwadrcze dla tych
zwierzat, Anz i wsp. (1) badajac zaleznosé mie-
dzy zjadliwcseig a przynaleznoscia do okresio-
nego serotypu pratkéw grupy Mye. avidm-in-
tracellulare stwierdzili, ze pratki serotypow 1,
21 3 sg zazwyczaj w pelni zjadliwe dla kurczat,
serotypow 4, 5, 6. 8—11 wykazuja obnizong
zjadliwosé dla tych ptakow i okreslili je jako
czgsciowo patogenne, natomiast pratki pozosta-
lych serotypow, nie wywotujace zmian choro-
bowych, uznali jake awirulentne, Odroznienie
Myc. avium od Myec. intracellulare przy pomo-
cy proby hiologicznej na kurczetach nie jest
wiec miarodajne. Wsrod pratkéw ptasich moga
wysigpowac szezepy apatogenne dla kurezat, a
nieklore szezepy Myec. intracellulare moga wy-
kazywac pelng zjadliwosé dla tyeh ptakow.
Pratki ptasie i ptasiopodobne posiadajg zni-
komg zjadliwose dia czlowieka, Tym nizmmniej
w czasopismach medyeznych opisano wiele
przypadkéw choroby piuc lub weztéw chlon-
nych na tle Myc. avium. Niektére z nich za-
konczyly sie $miercig pacjentéw, gdyz pratek
ptasi jest oporny na wiekszo$é lekéw stoso-
wanych w leczeniu gruzlicy. W ostatnich la-
tach u ludzi dotknietych AIDS szezegolnie cze-
sto stwierdza sie infekcje wywolane przez Myc.
avium-intracellulare, Zagadnienie to bedzie
omowione szerzej w dalszej czesci referatu.

AIDS

Choroba okreslona skrétem AIDS (acquired
immunodeficiency syndrom), czyli zespol naby-
tego uposledzenia odpornosci, wywolywana jest
przez wirus HTLV III/LAV (Humman T-cell
lymphotropic virus type III/lymphadenopathy
associated virus). Wirus ten wywodzi sie praw-
dopodobnie z Centralnej Afryki, gdzie wyste-
puje u malp czlekoksztaltnych. Istnieje hipo-
teza, ze wirus ten zostal przeniesiony z malpy
na czlowieka prawdopodobnie przez owady, a
nastepnie imigranci afrykanscy przeniesli go
na Wyspy Karaibskie i do USA (12).

Wirus HTLV III nalezy do retrowirusow i
ma szczegbdlne powinowactwo do limfocytow
typu pomocniczego (T,), wykazujac wybitne
dzialanie cytopatogenne, a nawet cytolityczne
na te komoérki (15, 28). Stosunek limfocytow
T-pomocniczych do T-supresorowych we krwi
chorych z AIDS zmniejsza sie znacznie ponizej
1,0, podczas gdy normalnie wynosi 1,5—2,0 (4,
12, 15). Zasadniczym wiec defektem immunolo-
gicznym u chorych z AIDS jest uszkodzenie
limfoecytow wspomagajacych (Tu).

Wraz z niedoborem odpowiedzi komodrkowej
nastepuje spadek poziomu czynnikoéw rozpusz-
czalnych, wydzielanych przez limfocyty pod-
grupy Tu. Nalezy do nich interleukina-2, ktérg
zidentyfikowano jako czynnik wzrostu limfo-
cytow T oraz gamma interferon, produkt pobu-
dzonych limfocytéw Tu, ktérego glowng rolg
jest aktywowanie makrofagow. Do niewydol-
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nosei limfocytéow Tu dolgcza sie wiec wtorna
niewydolncsé makrofagow (12, 28).

We krwi prawie z reguly wystepuje hiper-
gammaglobulinemia (7, 28), ktéra wynika z au-
toaktywacji limfoeviow B, eo prowadzi do szyb-
kiego przechodzenia ich w plazmocyty i do
zwiekszenia wydzielania immunozlobulin, Jest
to takze wyraz zaburzonej regulacii odpowis-
dzi immunologicznej, dotyczacej kontroli czyn-
nosci limfocytéw B. Wystepuje takze zmniej-

szenie liezby krwinek plytkowych (trombocy-
topenia) (21).

Kliniczny obraz AIDS nis daje sie dokladnie
okreslic. Cechuje go przede wszystkim przew-
lekie ogélne powickszenie wezlow chlonnych
(lymphadenopatia), ktoremu move towarzyszyt
gorgezka, postepujacy spadek masy ciala,

rowniez biegunka o

latwo sie meecza, na ‘kaja na brak apetytu.
wystgpuja u nich necene poty oraz miewajg
uczucie ciaglego rozbicia, Czesto stwierdza sie
u nich drozdzyce jamy ustnej (12, 19, 28).

a
srednim nasileniu. Chorzy

Chorzy z AIDS wykazujg szczegblng sklon-
nos¢ do przypadkowych zakazen drobnoustro-
jami oportunistycznymi i do powstawania no-
wotweru — miegsaka Kaposiego (8, 9, 16, 17,
20, 35). Wsrod zakazen przypadkowych wymie-
nia si¢ przede wszystkim infekeje wywolane
pierwotniakami Pnreumocystis carinii oraz To-
xoplasma gondii, wirusami CMV (cytomegalo-
virus), HSV (herpes simplex wirus), grzybami
Candida albicans i Cryptococcus neoformans, a
takze pratkami z grupy Mycobacterium avium-
-intracellulare.

Zakazenia Mycobacterium avium-intracellulare
u ludzi

Jak wspomniano weczedniej pratki ptasie i
ptasiopodobne mogg niekiedy wywola¢ grozne
zakazenia u ludzi (2, 3, 6, 11, 13, 36). Grohman
(11) w 1977 roku zebrata z dostepnego pismien-
nictwa 156 przypadkéw chorchowych u ludzi,
wywolanych przez Myc. avium. W 87 przypad-
kach byta to mykobakterioza ptuc, w 42 —
wezlow chionnych, a u 27 pacjentow stwier-
dzono posta¢ uogolniong. PiSmiennictwo na ten
temat podaje rowniez Barksdale (2) 1 Wolinsky
(38), a z polskich autoréw Janowiec (13). Udzial
omawianych drobnoustrojow w wywolywaniu
chordb u ludzi wzrédst znacznie w ostatnich la-
tach., Ciekawe dane na ten temat publikujg
Young 1 wsp. (39). Autorzy ci podaja, ze w Uni-
versity of California, Los Angeles (UCLA) Me-
dical Center od 1980 r. obserwuje sie szybki
wzrost liczby przypadkow zachorowan wywo-
tanych przez Myc. avium-intracellulare, przede
wszystkim u chorych z AIDS, ale takze u pa-
cjentow nie zakazonych wirusem HTLV-IIL
Zjawisko to mozna tlumaczyé nie tylko duzg
opornoscig pratkdéw atypowych na tuberkulo-
statyki, ale roéwniez znacznym postepem w tech-
nice izolowania tych drobnoustrojow. Réowno-



Nr 12

MEDYCYNA WETERYNARYJNA

Rok XLIII

czesnie w tym samym czasie notuje sie spadek
liczby izolowanych szczepéw Myc. tuberculosis.
Schorzenia wywolane przez pratki ptasie i pta-
siopodobne wsrod pacjentéw nie dotknietych
AIDS stwierdza sie zwykle u ludzi starszych,
w wieku powyzej 40 lat, a bardzo rzadko u mio-
dych, przed ukonczeniem 20 roku zycia. Przy-
padki infekeji tymi drobnoustrojami spotyka
sie dwukrotnie czesciej u mezczyzn, niz u ko-
biet i parokrotnie czesciej u ludzi rasy bialej,
niz u kolorowych.

Sposrdod 300 pacjentow z ustalong diagnozg
AIDS, leczonych w UCLA Medical Center w
ciggu 5 lat, od 104 wydzielono szczepy pratkow
kwasoopornych., Tylko nieliczne z mnich repre-
zentowaty Myc. tuberculosis, Myc. kansasi,
Muyec. gordone, Myec. fortuitum, Myc. smegma-
tis i Myc. scrofulaceum, zdecydowang wig-
kszose (90%) stanowily drobnoustroje grupy
Myc. avium-intracellulare, Pratki tej grupy
wyizolowane od pacjentéw z AIDS nalezaly
najczesciej do serotypow 8, 4 i 1, a rzadziej re-
prezentowaly serotypy 9, 10 i 5. Czgs¢ szcze-
poéw pratkow aglutynowalo samoistnie lub nie
dawalo sie zidentyfikowaé¢ serologicznie. Po-
dobne wyniki uzyskano w Centers for Disease
Control w Atlancie (32). Na 122 szczepy prat-
kow kwascopornych wyizolowanych od pacjen-
tébw chorych na AIDS, dajgce sie sklasyfiko-
wa¢é serologicznie, 121 (99,2%) stanowily pratki
grupy Myc. avium-intracellulare, w wigkszosci
nalezgce do serotypow 1, 41 8.

Przyjmuje sig, ze izolowanie Myc. avium-
-intracellulare z wielu tkanek i ptynéw ustrojo-
wych jest dowodem rozsianej infekcji. 73 (80%)
sposrod 89 pacjentow z UCLA Medical Center
miato rozsiang posta¢ choroby, a u 54 (60%)
sposréd nich wyizolowano pratki ptasie lub pta-
siopodobne z krwi. W pozostatych przypadkach
hodowle mykobakterii uzyskano z probek szpi-
ku kostnego lub innych gleboko polozonych
narzadow.

Young i wsp. uwazaja, ze droga aerogenna
nie jest jedyna drogg infekeji. Drobmoustroje
grupy Mye. avium-intracellulare sa szeroko
rozprzestrzenione w przyrodzie i zapewne do
zakazenia dochodzi takze droga pokarmowa. Te
hipoteze podtrzymujg wyniki badan 9 pacjen-
tow, od ktérych wyizolowano pratki omawia-
nej grupy zarowno z krwi, jak i poptuczyn zo-
tadka lub ze stolca. Podobnego zdania sa Kiehn
i wsp. (14). Autorzy ci sugeruja, ze przewdd
pokarmowy moze byé¢ gléwng brama wnikania
pratkow ptasich i ptasiopedobnych do organiz-
mu pacjentow chorych z AIDS, Wskazywac na
to moze czeste izolowanie duzej iloSei myko-
bakterii z ich katu oraz wystepowanie zmian
chorobowych na jelitach.

Objawy rozsianej infekcji Myc. avium-intra-
cellulare u pacjentéw z AIDS nie sg typowe.
Najezesciej wystepuje goraczka, nocne poty,
postepujace ostabienie i biegunka. Jednakze
zakazenie tymi drobnoustrojami winno by¢
brane pod uwage u kazdego pacjenta z ustalo-

ng diagnozg AIDS, u ktorego nastepuje spadek
kondyciji i nie ma rozpoznania innej choroby.
Stwierdzenie innej infekeji np. wywolane]
przez Pneumocistis carinit lub CMV (Cytome-
galovirus) nie wyklucza oczywiscie réwnoczes-
nego zakazenia pratkami ptasimi. Takze brak
efektu leczenia przy wymienionych wyzej cho-
robach lub innych infekcjach winien sklandac
do przeprowadzenia badan w kierunku Myc.
avium-intracellulare. 7 drugiej jednak strony
spotyka sie niekiedy pacjentéw bhez objawdw
choroby i z normalng temperaturg ciala, od
ktoryeh izoluje sie Myc. avium-intracellulare
z krwi, szpiku kostnego i stolca.

Dotychczas nie ma serologicznych metod,
ktore pozwalalyby diagnozowaé infekcje Myec.
avium-intracellulare u pacjentow z AIDS,
Wszyscy badani w tym kierunku chorzy nie
posiadali przeciweial swoistych dla pratkéw,
ktére z nich wyizolowano (33).

Badanie radiologiczne jest czesto malo po-
mocne w ustaleniu diagnozy, gdyz zmiany sg
zazwyczaj nietypowe. Nacieki w ptucach u pa-
cjentow z AIDS mogg byc¢ zwigzane z wieloma
czynnikami chorobotwoérczymi. Ciekawe jest to,
ze niektérzy pacjenci z zaawansowang chorobg
pluc mogg mie¢ niewielkie symptomy choroby
i niewielkie zmiany radiologiczne. Young i wsp.
(39) podaja, ze mie bylo przypadku w ich in-
stytucie, aby pacjent z AIDS i infekcjg Myec.
avium-intracellulare przezyt dtuzej niz 7 mie-
siecy po zdiagnozowaniu choroby. Wyniki le-
czenia byly rézne, ezesto nikle, szczegodlnie, gdy
chory opudcit szpital. Kilku pacjentéw z roz-
siang infekcjag Myc. avium-intracellulare leczo-
no 3—b5 preparatami i mykobakteriemia ustg-
pila, mimo to trudno powiedzie¢, czy leczenie
to przediuzylo zycie pacjentow.

Leczenje pacjentow z AIDS zakazonych Myc.
avium-intracellulare nie daje, jak dotychczas,
zadowalajacych wynikéw w likwidacji tej in-
fekeji, byé moze z powodu zbyt poznego roz-
poznanig rodzaju zakazenia. Niektére z do-
swiadezalnych lekow jak ,.rifabutine” lub ,an-
samycin” wykazujg bardzo dobra aktywnos¢
przeciw pratkom ptasim in vitro. Jednakze ba-
dania kliniczne wskazujg, Ze nie dzialajg one
skutecznie in vivo, gdyz leki te ulegaja meta-
bolizmowi w ustroju czlowieka i ich poziom we
krwi jest niski. Cykloseryna — wyprébowany
dobrze dziatajacy lek — posiada stosunkowo
duza toksycznosé i moze byc¢ stosowany tylko
w malych ilodciach, w kombinacji z innymi
$rodkami.

7 rozwazan cytowanych autorow (14, 34, 39)
wynika, ze rola Myc. avium-intracellulare w
wywolywaniu zakazen i smierci pacjentéw z
AIDS nie jest jeszcze w pelni poznana. Fakt
stwierdzenia pratkow ptasich, czy ptasiopodob-
nych w prébkach pobranych na sekeji, nie wy-
jasnia, czy byly one jedyng przyczyng Smierci
pacjenta, czy tez jednym z wielu czynnikéw,
ktore mogly spowodowa¢ zgon chorego. Sprawy
te wymagajg jeszcze dalszych badan.
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Wybrane zagadnienia immunologii biataczki limfatycznej

Wedtug teorii nadzoru immunologicznego
Burneta (3) uktad limfoidalny chroni organizm
przed powstaniem mnowotwordéw posiadajgcych
na powlerzchni komorki antygeny nowotworo-
wo-swoiste TOTA (tumor specific transplanta-
tion antigens — (7, 21). Zgodnie z tg teorig
przyjmuje sie, ze mowotwory moga powstawaé
w sytuacji, kiedy wydolnoé¢ immunologiczna
komorek jest obnizona. Wszystkie zatem czyn-
niki, ktére mogg powodowaé spadek aktywnosei
lub riszczenie limfocytow T ulatwiaja rozwdj
nowotworu; wtedy bowiem organizm staje sie
szczegoOlnie wrazliwy ma czynniki onkogenne.
Przemawia za tym zwiekszona zapadalnos¢ na
nowotwory zlosliwe u chorych z miedoborami
immunologicznymi, szczegélnie limfocytéw T
(12, 30, 33, 41), zwiekszona dynamika procesu
nowotworowego u os6b otrzymujgcych leki im-
munosupresyjne oraz wposledzenie odpornosci
glownie typu komorkowego (41).

W odpornoéci przeciwnowotworowej wyroz-
nia sie odpornos¢ komoérkows, odpornosé humo-
ralng oraz odpornos¢ komorkowa zalezng od
przeciwceial (8, 10). Gléwng role w niszezeniu
komérek nowotworowych przypisuje sie lim-
focytom T, makrofagom i monocytom, a w dal-

722

szej kolejnosci komérkom NK (natural killer),
granulocytom obojetnochtonnym i komodrkom
supresyjnym (2, 6, 9, 48). Odpornos¢ komérko-
wa sprowadza sie do bezposredniego cytotok-
sycziego dzialania aktywnych immunologicz-
nie komérek na komérki nowotworowe. Odgry-
wa ona majwazniejsza role w immunologii prze-
ciwnowotworowej. Z kolei odpornosé humoral-
na nie bierze prawdopodobnie udzialu w nisz-
czeniu komoérek nowotworowych, za wyjatkiem
ztoliwych chtoniakéw i komorek nowotworo-
wych obecnych w plynach jam ciala (41). Wrecz
przeciwnie, wysoki poziom przeciwcial moze
nawet pobudzaé¢ nowotwodr do wzrostu powo-
dujge tzw. efekt immunologicznego utatwienia
(immunological inhancement). W odpornosci
komérkowej zaleznej od przeciwcial dziatanie
cytotoksyczne ma komorki nowotworowe pole-
ga na polgczeniu receptora dla fragmentu Fc
czgsteczki immunoglobuliny na komoérce efek~
torowej (limfocycie T, B i monocycie) z tymze
fragmientem immunoglobuliny oplaszezajacym
komoérize nowotwaorows (4, 10).

Przyjmuje sie, ze reakcje immunologiczne,
zwiaszeza w poczatkowej fazie rozwoju nowo-
tweora, mozg doprowadzié do eliminacji klonu



