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ruzlica jest przewlekta i wyniszczajacg chorobg

ludzi i zwierzat. Jest jedna z najczeSciej wystepu-
jacych chordb zakaznych. Mimo ze zachorowalno$é
na gruzlice wérdd ludzi w sukcesywnie spada, cho-
robe te wciaz zalicza sie do jednej z gtéwnych przy-
czyn zgondéw na Swiecie (1).

Zgodnie z raportem Swiatowej Organizacji Zdro-
wia (WHO) z 2022 r. szacuje sie, ze w 2021 r. na gruz-
lice zachorowato na catym $wiecie okoto 10,6 min
0s0b. Sze$¢ mIn mezczyzn, 3,4 mln kobiet i 1,2 mln
dzieci. W 2021 r. na gruzlice zmarto tacznie 1,6 mln
0s6b (w tym 187 tys. 0s6b zakazonych wirusem HIV).
W 2021 r. 87% nowych przypadkdow gruzlicy przy-
padato na 30 krajow. Osiem krajéw odpowiada za
2/3 przypadkow, przy czym prym wioda Indie, In-
donezja, Chiny, Filipiny, Pakistan, Nigeria, Bangla-
desz i Demokratyczna Republika Konga (1). Gruzlica
jest gtéwnym zabojcg 0séb zakazonych wirusem HIV.
Gruzlica wielolekooporna (ang. multidrug resistant-
MDR-TB) stanowi powazne zagrozenie dla zdrowia
publicznego. W 2020 r. tylko ok. 36% o0sdb chorych
na MDR-TB miato dostep do leczenia. W niektérych
przypadkach wwyniku ztego leczenia moze rozwina¢
sie jeszcze ciezsza postac gruzlicy wielolekoopornej
— gruzlica wstepnie lekooporna (ang. pre-extensive-
ly drug-resistant — TB — XDR-TB). XDR-TB to gruzli-
cajeszcze bardziej oporna na dostepne leki. W latach
2000-2021 dzigki prowadzonej terapii przeciwgruz-
liczej uratowano na catym $wiecie ok. 74 mln istnien
ludzkich. W 2020 r. wskaznik skutecznosci leczenia
0s6b chorych na gruzlice wynidst 86%.

Z szacunkowej liczby 10,6 mlIn oséb, ktére w 2021 r.
zachorowaty na gruzlice, wykryto i zarejestrowano
jedynie 6,4 mln, co oznacza réznice 4,2 mln przy-
padkéw. Zakoniczenie epidemii gruzlicy do 2030 r.
jest jednym ze zdrowotnych celéw zréwnowazone-
go rozwoju Organizacji Narodéw Zjednoczonych (1).

Leki przeciwpratkowe

Jedna z pierwszych, opracowanych w latach 90. mi-
nionego wieku, strategii zwalczania gruzlicy byta
strategia DOTS (ang. directly observed treatment
short-course), definiowana jako kréotkotrwate, bez-
posrednio nadzorowane leczenie. Zgodnie z wytycz-
nymi tej strategii chorych obowigzywato regular-
ne przyjmowanie lekéw pod nadzorem personelu
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Tuberculosis (TB), is a chronic, zoonotic disease, that can affect humans as well
as farm animals, companion animals and wildlife. In accordance with the law
and the volition of the owners, tuberculosis can be treated in animal species
other than cattle. Treatment of tuberculosis in species other than cattle most
often refers to zoo species and beloved companion animals. Tuberculosis in
species other than cattle indicates an urgent need for regular tuberculin or
other tests on all animal species, especially when animals move, e.g. between
zoological gardens or other private animal collections. The implementation
of effective tools for the intravital diagnosis of tuberculosis in animal species
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experimental treatment of animals in zoos could have a disastrous impact on
public health protection. Mycobacterial infections in cats and dogs are often
overlooked in veterinary practice, and tuberculosis in companion animals is
often diagnosed postmortem as another comorbid disease. Treatment of dogs
with tuberculostatics in households is highly controversial.
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medycznego oraz mikrobiologiczne monitorowa-
nie wynikow terapii. Dzieki nowym metodom dia-
gnostycznym oraz strategii leczenia DOTS w ciggu
ostatnich kilkunastu lat globalna sytuacja epide-
miologiczna gruzlicy ulegta znacznej poprawie (2).

Standardowe leczenie gruzlicy wrazliwej na leki
odbywa sie na drodze krétkotrwatej chemiotera-
pii lekami przeciwgruzliczymi pierwszego rzutu,
wsrdd ktorych najwazniejszymi sg izoniazyd i ry-
fampicyna. Hamujg one rozwdj pratkdw poprzez
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zmiane procesu transkrypcji i zaburzenie struktu-
ry $ciany komadrkowej bakterii. Dzigki temu umoz-
liwiajq szybkie odpratkowanie chorego i odgrywaja
kluczowa role w zapobieganiu przenoszenia gruz-
licy w otoczeniu. Sa bardzo skuteczne i w ciagu kil-
ku miesiecy zapewniaja znaczny odsetek wyleczen
(3). Przez pierwsze dwa miesiace, w intensywnej fa-
zie terapii, pacjentom podaje sie izoniazyd, ryfam-
picyne, pyrazynamid i etambutol, a nastepnie przez
kolejne 4—6 miesiecy, w fazie podtrzymujacej, cho-
rzy przyjmuja ryfampicyne i izoniazyd. Ta dwufa-
zowo$¢ gwarantuje eliminacje pratkéw o odmiennej
aktywnosci metabolicznej i daje efekt wyjatawiajacy.

W przypadku opornosci pratkéw na leki podsta-
wowe konieczne jest wprowadzenie do terapii lekow
dodatkowych, ktére sg mniej skuteczne, wywotuja
wiecej dziatan niepozadanych oraz wydtuzajg tera-
pie. Sg takze wielokrotnie drozsze od lekéw pierw-
szego rzutu, co ogranicza ich dostepnos$¢ dla cho-
rych w krajach o §rednim i niskim dochodzie (4, 5).

Leczenie gruzlicy lekoopornej jest trudne. Opraco-
wano szereg zalecen i wytycznych, a strategie DOTS
przeksztatcono w strategie DOTS-plus przeznaczong
dla chorych na gruzlice lekooporna (6, 7). W przypad-
ku gruzlicy opornej na izoniazyd WHO zaleca stoso-
wanie fluorochinolonéw, wsrdd ktérych znajduja sie
cyprofloksacyna, ofloksacyna, lewofloksacyna i mok-
syfloksacyna. Leki tej grupy posiadajga wysoka aktyw-
no$¢ bakteriobdjczg wobec rosngcych i nierosnacych
pratkéw, a przy tym dajg niewielkie skutki uboczne.
Zaburzaja proces replikacji i transkrypcji DNA prat-
kow poprzez hamowanie enzymu topoizomerazy 11
(gyrazy DNA,; 8). Niestety, coraz czesciej rejestru-
je sie chorych, u ktérych leczenie fluorochinolona-
mi nie moze by¢ wdrozone ze wzgledu na opornosé
pratkow. Jest to wynik naduzywania ich stosowania
w chorobach innych niz gruzlica, gtéwnie wywoty-
wanych przez bakterie Gram-ujemne. Opornos¢ na
fluorochinolony wigze sie z wysoka Smiertelnoscia.

Wsrdd chorych na gruzlice wielolekooporna sto-
suje sie takze leczenie lekami iniekcyjnymi z gru-
py II1, ktére s réwniez stosowane do oddziatywania
na bakterie o wyzszej aktywnosci komérkowej (9).
Inne stosowane leki dodatkowe to tioamidy (etio-
namid, protionamid), cykloseryna i kwasy amino-
salicylowe (6) oraz mniej skuteczne — klofazymina,
koamoksyklav, linezolid, karbapenem, tioaceta-
zon i klarytromycyna. Obecnie wsrod nowych lekéw
stosowanych w terapii MDR i XDR-TB sa bedakilina,
pretomanid i delamanid (10).

Lekoopornosc typu MDR, pre-XDR oraz XDR

Jednym z najwazniejszych zjawisk utrudniajacych
walke z gruzlica, wymagajacym statego monitoro-
wania, jest lekoopornos¢ pratkéw przybierajaca rozne
formy. Lekooporne szczepy Mycobacterium tuberculo-
sis complex pojawity sie juz rok po wprowadzeniu do
leczenia pierwszego leku przeciwpratkowego, jakim
byta streptomycyna. Niedtugo pdzniej zarejestrowa-
no szczepy oporne na izoniazyd i kwas paraamino-
salicylowy, a w kolejnych latach oporne na inne leki
podstawowe i II rzutu. Pratki moga by¢ oporne na

jeden, dwa lub wiecej lekéw. Mozna wyréznic leko-
oporno$c¢ o charakterze naturalnym (wrodzong) lub
lekooporno$¢ nabyta. Oporno$é nabyta moze wysta-
pi¢ u chorych nowo wykrytych, czyli nieleczonych
w przeszlosci z powodu gruzlicy i méwi sie wtedy
o lekoopornosci pierwotnej. W przypadku wzno-
wy choroby, kiedy pacjent odbyt przynajmniej jeden
etap leczenia, moze pojawic si¢ lekooporno$¢ wtor-
na. Opornos¢ o charakterze naturalnym determino-
wana jest przez rozmaite mechanizmy, aw przypad-
ku pratkéw najczesciej powodowana jest specyficzng
budowg Sciany komdrkowej uniemozliwiajacg wnika-
nie leku do wnetrza komorki. Lekooporno$¢ nabyta
wykrywana jest w szczepach poczatkowo wykazu-
jacych wrazliwo$¢ na dane leki. Oporno$¢ pierwotna
jest gtéwnie efektem transmisji lekoopornych szcze-
péw, a nabyta wtdrna powstaje na skutek nieprawi-
dlowego leczenia (11, 12).

Z punktu widzenia epidemiologicznego oraz kli-
nicznego najwieksze znaczenie ma lekoopornosé
nabyta. Jej przyczyna s3 powstajace spontanicznie
mutacje w genach chromosomowych kodujacych
biatka bedgce celami molekularnymi lekow. Ten typ
opornosci genetycznej doprowadza do powstania
szczepow wielolekoopornych (MDR; ang. multidrug
— resistant tuberculosis), wielolekoopornych naby-
wajacych dodatkowga opornos$¢ na leki II rzutu, czy-
li pre-XDR (pre-extremely drug-resistant tubercu-
losis), szczepdw o zwigkszonej lekoopornosci (XDR;
extremely drug-resistant tuberculosis) i catkowicie
opornych na leki (TDR; totally drug-resistant tuber-
culosis). Zgodnie z aktualng definicja opracowana
przez WHO gruzlice wielolekooporng MDR okresla
sie jako gruZzlice oporna na izoniazyd i ryfampicy-
ne, gruzlice pre-XDR jako gruzlice MDR z oporno-
$cia na dowolny fluorochinolon, a gruzlice XDR jako
gruzlice MDR z dodatkowa opornoscia na dowolny
fluorochinolon i inny lek z grupy A (bedakiline lub
linezolid; 13).

Gtéwnymi czynnikami zwigzanymi z samym le-
czeniem chorych, odpowiedzialnymi za rozwdj gruz-
licy wielolekoopornej, sa: nieprzestrzeganie zalecen
lekarskich podczas terapii, niewtasciwy schemat le-
czenia niezgodny z antybiogramem, wspo6tzakazenie
wirusem HIV, nieskuteczna terapia z powodu p6znej
identyfikacjilekoopornosci, a takze ze wzgledu na sta-
ba gospodarke kraju i brak wsparcia spotecznego (14).

Leczenie gruzlicy u gatunkow innych niz bydto

Leczenie gruzlicy gatunkéw innych niz bydto naj-
cze$ciej dotyczy gatunkéw utrzymywanych w ogro-
dach zoologicznych i zwierzat towarzyszacych (15,
16). Pierwszy opisany w Polsce przypadek leczenia
gruzlicy u gatunku innego niz bydto miat miejsce
w 2010 r. Pacjentem byt 10-letni samiec zyrafy (Gi-
raffa camelopardalis) w Slaskim Ogrodzie Zoologicz-
nym w Chorzowie (17). Zidentyfikowanie pratkéw
wwymazie z nosa pozwolito postawi¢ rozpoznanie,
ze zyrafa miata aktywna postac gruzlicy i byta zwie-
rzeciem pratkujacym. Pacjentowi podawano etam-
butol w dawce 30 mg/kg masy ciala, raz dziennie, per
os, ryfampicyne (10mg/kg m.c., raz dziennie, per 0s),
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pyrazynamid (30mg/kg m.c, raz dziennie, per os)
istreptomycyne (30g/kg m. c. dwa razy w tygodniu,
intramuscularis). Wobec braku odpowiednich infor-
macji zastosowano schemat leczenia przeznaczony
dla stoni (15, 18, 19, 20). Brak pratkéw w wydzielinie
nosowej po 6-tygodniowym leczeniu mégt $wiad-
czy¢ o czeSciowej skutecznosci terapii. Niestety, po
dwoch kolejnych miesigcach leczenia samiec zyrafy
zostat uspiony z powodu niewydolno$ci krazeniowo-
-oddechowej. Poszukiwanie nowych rozwigzan do
walki z gruzlica przyczynito sie do podjecia w tym
przypadku niewtasciwej decyzji dotyczacej proby
wyleczenia. Leczenie zgodne z najlepsza wiedzg le-
karskg zakonczyto sie $miercig zwierzecia wynika-
jaca z innych przyczyn. W dostepnej literaturze nie
ma dotychczas doniesien o skutecznym leczeniu du-
zych ssakéw w ogrodach zoologicznych (21, 22). Wy-
daje sie, ze w tym przypadku leczenie i interwencja
byty zbyt pdzne, a odstgpienie od leczenia miatoby
aspekt humanitarny. Nie byta to pierwsza prdoba ra-
towania zycia zyraf chorych na gruzlice w polskich
ogrodach zoologicznych, podobne schematy lecze-
nia przeprowadzano co najmniej 10-15 lat wczes$niej
(dane niepublikowane).

Aktualne zalecenia dotyczace leczenia zakazen
Mycobacterium tuberculosis u matych zwierzat obej-
muja nastepujace substancje przeciwbakteryjne: ry-
fampicyne (10 mg/kg m.c., 1 x dziennie, per os), kla-
rytromycyne (12 mg/kg m.c., 2 X dziennie, per o0s),
i enrofloksacyne (5 mg/kg m.c., 2 x dziennie, per os;
16). Ryfampicyna jest potencjalnie hepatotoksyczna,
ale daje bardzo dobre wyniki w leczeniu pséw. Row-
noczes$nie nalezy podawac leki ostonowe na watrobe
ico miesigc monitorowac aktywnos¢ enzymow wa-
trobowych. Streptomycyny nie stosuje si¢ u psow. Izo-
niazyd réwniez powinien by¢ wykluczony z leczenia
psoéw, poniewaz moze by¢ przyczyna powaznych ob-
jawow neurologicznych, mogacych doprowadzi¢ do
eutanazji (23). Pyrazynamid jest skutecznym lekiem
przeciwgruzliczym zaré6wno w medycynie ludzi, jak
w weterynarii, ale tylko w przypadku terapii celo-
wanej, bowiem szczepy Mycobacterium bovis sg na-
turalnie oporne na ten lek (24).

Gruzlica bydta wywotywana przez Mycobacte-
rium bovis pozostaje powaznym problemem zdro-
wotnym zwierzat w Wielkiej Brytanii pomimo dtu-
gotrwatego ustawowego nadzoru i Srodkéw kontroli
(25). Uwaza sie, ze endemiczne zakazenie populacji
borsuka euroazjatyckiego (Meles meles) kompliku-
je wysitki majace na celu wyeliminowanie gruzli-
cy w tym kraju. Sporadyczne przypadki zakazenia
M. bovis zglaszano takze u zwierzat domowych in-
nych niz bydto (25, 26, 27). Obecnie agencja Public
Health England zaleca, aby kazdy przypadek gruz-
licy wywotanej przez M. bovis byt zgtaszany pracow-
nikom systemu ochrony zdrowia publicznego (27).
Ponadto, w ramach wzmocnionego systemu nad-
zoru w Anglii i Walii, nowo zdiagnozowani pacjenci
z zakazeniem M. bovis sa pytani o bezposredni kon-
takt ze zwierzetami, u ktérych istnieje podejrzenie
lub potwierdzona choroba (27, 28). W Wielkiej Bry-
tanii wlatach 2004-2010 potwierdzono gruzlice wy-
wotang przez M. bovis u 116 kotéw i u 7 pséw (29, 30).
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Ryc. 1. Zmiany na skorze u psa wywotane przez Mycobacterium tuberculosis

W 2019 r. opisano dwa przypadki zachorowania
kotow na gruzlice wywotang przez M. bovis, w Niem-
czech (31) i we Wloszech (32). Zwierzeta pochodzity
z Ukrainy albo miaty nimi kontakt.

Zakazenia pratkami gruzlicy u kotéw i pséw sa
czesto pomijane w praktyce weterynaryjnej, mimo ze
stanowia znaczne ryzyko dla zdrowia innych zwie-
rzat iludzi (33). GruZzlica u zwierzat towarzyszacych
czesto jest diagnozowana jako choroba wspotistnie-
jaca (34, 35, 36, 37). Najczesciej jednak ze wzgledu
na z1a kondycje oraz zagrozenie zdrowia publicz-
nego zwierzeta poddaje sie eutanazji (25, 31, 32, 38).

Do chwili obecnej w Polsce zdiagnozowano przy-
zyciowo jeden przypadek psa z wielonarzadowa
postacia gruzlicy, m.in. z postacig skérna (dane
niepublikowane, ryc. 1). Pies jest w trakcie tera-
pii wg schematu Engelmana i wsp. (16). Rokowa-
nia w przypadku tego pacjenta sg bardzo ostrozne.

Podsumowanie

Wystepowanie gruzlicy u gatunkéw innych niz bydto
wskazuje na potrzebe regularnych badan tuberkuli-
nowych lub innych testéw na wszystkich gatunkach
zwierzat, zwtaszcza w przypadku przemieszczania
zwierzat. Wdrozenie skutecznych narzedzi do przy-
zyciowej diagnostyki gruzlicy u gatunkéw zwierzat
innych niz bydlo oraz nowoczesnych metod biologii
molekularnej umozliwi Sledzenie przenoszenia oraz
okreslenie Zrodta zakazenia. Moze mie¢ to zasadni-
cze znaczenie dla prewencji lub do eliminacji choro-
by. Eksperymentalne leczenie zwierzat w ogrodach
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zoologicznych mogto mieé fatalny wptyw na ochro-
ne zdrowia publicznego. Leczenie pséw przebywa-
jacych w gospodarstwach domowych jest bardzo
kontrowersyjne.
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