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ABSTRACT

Melioidosis — a Deadly Disease Emerging Threat Beyond
Tropics. Emerging of Global Risk

Knap J.P.

" Warsaw’s Medical University, Department of Epidemiology and
Biostatistics, Warsaw, Poland

Przedstawiono kliniczng, epidemiologiczng i etiologiczng w kontek-
Scie ewolucyjnym analize melioidozy (choroby Whitmore’a), bak-
teryjnej saprozoonozy wywotywanej przez Gram— pateczke Burk-
holderia pseudomallei, blisko spokrewniong z pateczkg nosacizny
(B. mallei). Omoéwiono niepokojgce cechy melioidozy jako choroby
stanowigcej Swiatowe zagrozenie (emerging infectious disease)
z racji jej tendencji do globalnego szerzenia sig, cech klinicznych
(ciezko$¢ przebiegu, wielkie zréznicowanie objawdw, antybiotyko-
opornos¢, zdolno$¢ latenciji) i wielkiej plastyczno$ci zarazka, ktérego
rezerwuarem jest srodowisko (gleba, woda), zdolnego do przezycia
w skrajnie niekorzystnych warunkach Srodowiskowych.

Stowa kluczowe: melioidoza, Burkholderia pseudomallei, epide-
miologia

Wstep

Jednym z niepozgdanych skutkdéw globalizaciji jest
przenoszenie choréb ludzi, zwierzat i roslin z rejo-
now ich wystepowania do terytoriow, nawet na inne
kontynenty, gdzie dotad nie wystepowaty. Skale
problemu w odniesieniu do Polski przedstawiliSmy
w pogtebionej, nadal aktualnej analizie [1]. Jedng
z najgrozniejszych chordb bakteryjnych przywle-
kanych z terenéw hiperendemii (gtdwnie pétnocna
Australia i Azja Potudniowo-Wschodnia) na obszar
bez mata catego $wiata, jest melioidoza (nosacizna
rzekoma, choroba Whitmore’a, choroba Fletche-
ra—Steintona; tac. melioidosis, pseudomalleus;
ang. melioidosis, pseudoglanders; Whitmore’s
disease; Nightcliff gardner’s disease). W ostat-
nich latach wykrywa sie ponadto jej czynnik etio-

Depicted clinical, epidemiological and etiological (in evolutionary
context) of melioidosis (Whitmore’s disease), bacterial saprozoono-
sis caused by Gram— bacterium Burkholderia pseudomallei, strongly
related to glander’s bacterium (B. mallei). Melioidosis meets all crite-
ria of emerging infectious diseases (severity of clinical course, great
varieties of symptoms, resistance to many antibiotics, latency and
plasticity of its germ, saprophyte of soil and water), and develops
tendency to worldwide distribution.

Key words: melioidosis (Whitmore’s disease), Burkholderia pseu-
domallei, epidemiology

logiczny w srodowisku szeregu krajow swiata (np.
potudniowe stany USA, Karaiby, Meksyk, Afryka,
Oceania) i pojawiajg sie sugestie, ze bakteria wy-
stepuje w srodowisku catego Swiata, cho¢ z bardzo
réznym nasileniem [2]. Bardziej prawdopodobna
jest teoria szerzenia sie B. pseudomallei (BP) z jej
pierwotnych terenéw saprofitycznego bytowania
w tropikalnej glebie i wodzie p6tnocnej Australii na
inne obszary Swiata, zwlaszcza tam, gdzie panu-
ja sprzyjajgce warunki srodowiskowe [3]. Niepokdj
wzbudzito sporadyczne doniesienie o izolacji BP
z wody na terenie Wioch [4].

Definicja

Melioidoza to bakteryjna, wywotywana przez Gram-—
pateczke BP choroba ludzi i zwierzat o szczegdlnie bo-
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gatym obrazie klinicznym, znacznej rozpietosci ciezko-
Sci przebiegu (od postaci bezobjawowych do
piorunujgcych), od zlokalizowanych owrzodzer i ropni
skory, poprzez przewlekte zapalenia ptuc nasladujgce
gruzlice, ropne zmiany wielu narzgdéw wewnetrznych,
az po piorunujgcy wstrzgs septyczny z zespotem nie-
wydolnosci wielonarzgdowej; wystepowacé moze reak-
tywacja choroby i wieloletnie okresy utajenia [5, 6, 7, 8,
9]. Wykazuje cechy choroby zagrazajgcej (emerging
infectious disease) rozprzestrzenieniem sie w skali glo-
bu. Rezerwuarem zarazka jest gleba i woda stref tropi-
kalnych, bedgca zrodtem zakazenia i ludzi, i zwierzat.
Jest to wiec saprozoonoza (ryc. 1).

Historia poznania

Brytyjski lekarz kolonialny, major Alfred Whitmo-
re (1876-1946) i jego asystent C.S. Krishnaswami
w roku 1911 wykryli i precyzyjnie okreslili jako zakazng
(-hitherto undescribed glanders-like ilness”) nieznang
dotad i przypominajgcg nosacizne, ciezkg septycz-
ng chorobe [10, 11]. Zrazu zrobili to u 40-letniego
morfinisty z gorgczka, ropniami ptuc i ostatecznie
zgonem, a wkrotce na materiale 38 chorych sposrod
wstrzykujacych sobie dozylnie morfing, czesto bez-
domnych mieszkancoéw Rangunu (ang. Rangoon,
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dzi$ Yangon: 21.9°N, 95.9°E), stolicy Birmy (obecnie
Mjanma) [12, 13]. W roku 1915 Knapp opisat kolej-
ne przypadki posocznicy o tejze etiologii u narkoma-
néw [14]. W roku 1917 Krishnaswami mogt juz opisac
ponad 200 chorych z Rangunu, z czego 5% na pod-
stawie badania posmiertnego. Przypadki zakornczone
zgonem cechowaty zmiany serowate — gruzliczopo-
dobne — w plucach oraz rozsiane, wielonarzgdowe
ropnie (watroba, nerki, $ledziona, tkanka podskor-
na) [15]. Bakteria izolowana z tkanek chorych, od-
mienna od dotychczas znanych (,sufficiently peculiar
to distinguish from all pathogenic bacteria previously
known to us”), przypominata pateczke nosacizny, jed-
nak w odréznieniu od niej obdarzona byta zdolnoscig
ruchu. W roku 1921 Stanton i Fletcher, omawiajac
szeroko na kongresie w Batawii te ,nowag chorobe
tropikdw”, nazwali jg melioidosis, od greckiego melis
,przypominajaca chorobe ostéw”. W roku 1913, rok
po opisaniu i podaniu do wiadomosci publicznej no-
wej choroby, wielki pisarz, sir dr med. Artur Conan
Doyle (1859-1930), uwazny rejestrator nowosci na-
ukowych, kaze umiera¢, najpewniej na melioidoze
(nazwang przezen ,Tapanuli fever’, od Tapanuli, re-
gionu poéocnej Sumatry) stawnemu detektywowi,
Sherlockowi Holmesowi, w powiesci The adventure
of the dying detective. Kolejna nazwa choroby pocho-

Melioidosis

anthrosol, acrisol
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Rycina 1. Epidemiologia melioidozy: Srodowiskowy rezerwuar zarazka, drogi zakazenia, czynniki ryzyka [67]
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dzi od Nightcliff, zachodniego willowego przedmiescia
miasta Darwin w pétnocnej Australii, w strefie hiperen-
demii choroby, gdzie praca w ogrédkach powodowata
szereg przypadkoéw melioidozy.

Etiologia

Burkholderia pseudomallei, czyli pateczka Whitmo-
re'a, jest matg, Gram— pateczka, oksydazo+, ob-
darzong zdolnoscig ruchu, z charakterystycznym
bipolarnym wybarwieniem (,safety pin”), niekiedy
z biegunowg wicig lub 1-2 rzeskami. Nie wytwarza
zarodnikéw. Rosnie tatwo na podiozach standardo-
wych, czesto jednak izolaty sg wowczas btednie roz-
poznawane jako Burkholderia cepacia, Pseudomona
stutzeris i inne pateczki Pseudomonas sp. [6, 7, 16],
co omawiamy szerzej w publikowanym przypadku. Na
podtozach specjalnych wzrasta, dajgc sluzowe kolo-
nie i hodowle. Do izolacji selektywnej stuzy agar Ash-
downe’a z gentamycyng. Wprowadzenie w roku 1979
tej pozywki znakomicie utatwito hodowle pateczek me-
lioidozy, takze z materiatu niejatowego (np. $lina) [17].
Bakterie te fermentujg weglowodany kwasno, bezga-
ZOWO Oraz rozpuszczajg $cietg surowice. Gatunek jest
antygenowo homogeniczny, jednak metody genetyki
molekularnej ostatnich lat pozwolity wykaza¢ jego
wielkie zréznicowanie i wdrozy¢ je do diagnostyki, tak-
ze klinicznej: PCR, spektofotometria masowa MAL-
DI-TOF, sekwencjonowanie genomu (dokonane po
raz pierwszy w roku 2004). Za pomocg technik mo-
lekularnych, zwtaszcza MLST (multilocus sequence
typing), mozna dokona¢ dywersyfikacji BP i wyrdznic
ok. 200 izolatow z wyodrebnieniem 7 gendéw referen-
cyjnych (housekeeping genes) i w dalszej kolejnosci
setki typow sekwencyjnych (sequence types, ST); np.
tylko w potnocnej Australii wyodrebniono 450 ST [18].
B. pseudomallei ma jeden z najwiekszych genomow
bakteryjnych o fgcznej wielkosci 7,3 Mb, umieszczony
na 2 chromosomach i zawierajgcy szereg wysp ge-
nomowych (genome islands). Operon zwigzany z wi-
rulencjg umiejscowiony jest na mniejszym z nich [19].
Wyrdzniono rowniez typy fagowe bakterii, co pozwo-
lito zespotowi Guang-Hana (2016) na préby wspomo-
zenia antybiotykoterapii u myszy stosowaniem fagéw
z rodziny Myoviridae. B. pseudomallei odznacza sie
znaczng plastycznoscig i wytrzymatoscig na dziata-
nie nieprzyjaznych czynnikéw Srodowiskowych [19,
20]: przezywalnos¢ w zakresie 37-42°C (niektére
szczepy zachowujg zywotnosé przez ponad 90 dni
przy cieptocie 5°C). Przezywajg ponad 70 dni w $ro-
dowisku kwasnym (pH = 4,0) i skrajnie suchym (za-
wartos¢ wody w glebie <1%). W potnocnej Australii
wykrywano je w glebie do gtebokosci 1,5 m, w okresie
suszy w gtebszych warstwach, natomiast deszcze
monsunowe sprzyjajg wyptywaniu tych bakterii na po-
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wierzchnie i ich namnazanie sie [21]. W destylowanej
wodzie przezywajg 16 lat. Ponadto BP inwadujg natu-
ralne elementy mikrobioty gleby, jak ameby wolnozyja-
ce Acanthamoeba sp., arbuskularne grzyby mikory-
zowe (np. Gigaspora decipiens), w ktoérych przezywajg
nie tracac wtasnosci patogennych [19]. Ging natomiast
szybko pod wptywem promieni ultrafioletowych. Tylko
niektore szczepy sg patogenne dla cztowieka.

W roku 1992 z wielkiego rodzaju Pseudomonas
wyodrebniono odznaczajgcy sie jednakowg homolo-
gig RNA rodzaj Burkholderia, liczgcy obecnie ponad
120 gatunkow, z ktérych B. mallei wywotuje nosacizne
(tac. malleus, ang. glanders), BP — melioidoze, B. ce-
pacia B. gladioli i B. thailandensis moze wywotywac
u ludzi (zwtaszcza chorych na mukowiscydoze) infek-
cje oportunistyczne, zaréwno przyranne, jak i uogol-
nione. Inne to np.: B. ocklahomensis, B. gladioli,
B. picketti oraz B. humptydooensis. Wsréd chorobo-
twérczych Burholderii wyodrebniono 2 kompleksy:
*kompleks B. pseudomallei (BPC) z gtéwnymi: B. mal-
lei i BP oraz: *kompleks B. cepacia (BCC).

Epidemiologia melioidozy

Epidemiologie melioidozy wyznacza fakt, iz BP jest
saprofityczng pateczkg gleb, najczesciej tropikalnych,
takze wody, gtéwnie w potudniowo-wschodniej Azji
i pétnocnej Australii. Skazone srodowisko nieozywio-
ne jest wiec gldwnym rezerwuarem zarazka, czemu
sprzyja wspomniana opornos$¢ bakterii na czynniki
fizykochemiczne. Najbardziej dotknietym chorobg lu-
dzi krajem jest obecnie Tajlandia, gdzie rejestruje sie
rocznie 3000-5000 przypadkéw. Analiza sekwenciji
catego genomu 469 szczepéw BP z 30 krajow wy-
kazata jednak, ze pierwotnym rezerwuarem bakterii
byfa i jest péinocna Australia, z ktérej nastgpit rozsiew
szczepow do Azji Poludniowo-Wschodniej, nastepnie
zas na inne kraje, w tym potkuli zachodniej [22]. Sapro-
fityczne, naturalne i najbardziej intensywne na $wiecie
Srodowiskowe wystepowanie bakterii melioidozy (gle-
ba, wody) wystepuje w tropikalnej cze$ci Australii, tzw.
Terytorium Poétnocnym, zwlaszcza w najdalszej jego
czesci — Top End — gdzie miesci sie stolica Terytorium
Darwin (12°S, 150 tysiecy mieszkaricéw) oraz w sta-
nie Queensland. O najwyzszym na sSwiecie stopniu
skazenia srodowiska miejskiego przez BP Swiadczy¢
moze fakt, ze w centrum Darwin izoluje sie te bakterie
z gleby, np. zieleni miejskiej i akwenow [23]. W ciggu
30 lat na Terytorium Pdéthocnym Australii odnotowa-
no 1148 przypadkéw potwierdzonej bakteriologicznie
melioidozy. Zmarty 133 osoby (12%); 600 chorych
(52%) to rdzenni mieszkancy Australii, Aborygeni.
Wstrzgs septyczny wystapit u 240 chorych (21%), 180
(16%) wymagato mechanicznej wentylacji, zapalenie
ptuc wystapito u 595 (52%). Na cukrzyce chorowato
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513 (45%) pacjentéw. Dane z czotowego na swiecie
osrodka zwalczania melioidozy w Darwin odzwiercie-
dlajg groze tej choroby [24]. Zapadalno$¢ wynosita dla
Australii 5,8/100 tysiecy mieszkancéw, u Aborygendw
zas — 25,5/100.000.

Oszacowano, stosujgc takze modele matema-
tyczne, ze na Swiecie rocznie choruje na melioidoze
165000 ludzi, za$ liczba zgonow wynosi 89 000. Poda-
na liczba zgonéw z jej powodu jest tylko niewiele niz-
sza niz liczba $miertelnych przypadkéw odry (95 000)
w skali $wiata, a wyzsza niz liczba $miertelnych
przypadkow leptospirozy (50 000) czy dengi (9100—
105 000). Endemie choroby wykryto w 45 krajach,
zas przypadki stwierdzane w kolejnych 34 kra-
jach sugeruja, ze sg to przypadki rodzime (autochto-
niczne a nie przywlekane) [25, 26]. Przeanalizowano
137 przypadkow melioidozy importowanych do kra-
joéw swiata, gdzie nie odnotowano jej autochtoniczne-
go wystepowania; 25% oso6b chorowato na cukrzyce,
77% nabyto chorobe w Azji (w tym 41% w Tajlandii),
zmarto 13% [27]. Metaanaliza doniesien swiatowych
za okres 105 lat (1913-2018) ujawnita 15 202 po-
twierdzone przypadki melioidozy; $miertelno$¢ wy-
niosta 33,9%, stosunek chorych kobiet do mezczyzn
wynosit 3,57 [28]. Melioidoza spetnia wszystkie kry-
teria ogolnoswiatowej definicji WHO ,nowozagraza-
jacych choréb zakaznych” (emerging infectious di-
seases) [29]. Tylko 3 kraje o najwyzszym dochodzie
i stopniu rozwoju — Australia, Singapur i sultanat Bru-
nei Darassalem — majg wdrozone plany zwalczania
melioidozy [25, 30, 31]. Bardzo wysokie jest niedo-
szacowanie faktycznej liczby klinicznych przypadkow
choroby [32], niektore kraje wcigz nie wiedzg o jej
wystepowaniu na swoim terytorium, zas niewtasci-
wa lub nawet sp6zniona diagnoza oznacza de facto
zgon chorego. Z trudnych do zrozumienia powodow
melioidoza nie zostata zaliczona do wyodrebnione;j
i dofinansowywanej przez WHO grupy Zaniedbanych
Choréb Tropikalnych (Neglected Tropical Diseases,
NTD), liczacej od niedawna 21 jednostek chorobo-
wych. W roku 2022 czotowi znawcy melioidozy zwro-
cili sie oficjalnie na tamach ,Lancetu” z apelem o do-
konanie wpisu tej choroby na liste NTD [33].

Melioidoza jest ponadto zoonozg o szerokim
spektrum chorobowosci dla zwierzat: naczelnych,
koniowatych (konie, osty, zebry), bydta, maip, Swin,
owiec, kéz, wielbtgdowatych (wielbtgdy, lamy, alpa-
ki), pséw, kotéw, ptakéw, licznych gryzoni, gadéw
(krokodyle, weze) ze zréznicowanym stopniem po-
datnosci na zakazenie [31, 34].

Wspolna patogeneza melioidozy i nosacizny

Wspdlna patogeneza melioidozy i nosacizny jest bar-
dzo zlozona i nie w petni wyjasniona (ryc. 2, 3).
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Rycina 2. Historia naturalna melioidozy [10]

Po liczne szczegdéty odsytamy do znakomitego
zrodtowego przegladu [3] i szeregu opracowan [7,
24, 31, 33, 34, 35, 36, 37], podkreslajgc fakty pod-
stawowe. Po wniknieciu do ustroju pateczki przedo-
stajg sie do komdrek fagocytarnych, w ktérych prze-
zywajg i namnazajg sie w fagolizosomach. Tworzy
sie fuzja zakazonych komoérek, powstajg olbrzymie,
wielojgdrowe komoérki. Znaczng role odgrywaja licz-
ne czynniki wirulencji bakterii Gram-. Odno$nie
neuromelioidozy udowodniono przenikanie bakterii
poprzez tkanke limfatyczng nosa, nabtonek wecho-
wy i nerw tréjdzielny do mézgu [27, 38]. Powinowac-
two do osrodkowego uktadu nerwowego wykazujg
zwlaszcza wysoce patogenne izolaty GimABm.

Obraz kliniczny

Obraz kliniczny melioidozy jest, jak wspomniano, bar-

dzo urozmaicony zaréwno co do wielosci objawow

(»wielki imitator”) [39], jak i co do ciezkosci przebiegu.

Wyrdzniania sie ponadto postaé ostrg i przewlekta,

a takze zakazenie latentne, a nawet bezobjawowe.

Nieco schematycznie wyodrebniono nastepujgce po-

staci choroby:

1. Posta¢ skérna o roznym charakterze: zakazen
przyrannych i niegojgcych sie latami ran, sacza-
cych ropni, nasilonych zmian krostkowych, ropnego
zapalenia slinianek itp.

2. Postac¢ ptucna z ropniakami optucnej i ropniami
migzszu, czesto tez klinicznie i radiologicznie imi-
tujaca gruzlice.

3. Posta¢ posocznicowa z tworzeniem sie ropni wielu
narzadéw, w tym osrodkowego uktadu nerwowego,
hektyczng gorgczka, wielokrotnie przechodzacg
W najciezszg postac — piorunujaca.
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Rycina 3. Historia naturalna zakazenia Burkholderia pseudomallei [10]

4.

Piorunujgca: gwattownego rozsiewu wielonarzg-
dowego ze wstrzgsem, wykrzepianiem wewngtrz-
naczyniowym, ostrg niewydolnoscig oddechowo-
-krgzeniowo i nerkowg [7, 30, 39]. Postaci ostre
uogolnione obcigzone sg bardzo wysokg Smiertel-
noscig (powyzej 40% do ponad 80%), zwtaszcza
przy opdznionym rozpoznaniu, btednym leczeniu
i braku mozliwosci intensywnej terapii wraz z tera-
pig nerkozastepczg. Problemem jest takze czesto
wystepujgca lekoopornos¢ na szereg antybioty-
kow. Czesto stosuje sie diugotrwate podawanie ce-
ftazydymu, meropenemu oraz sulfametoksozalu-
-trimethoprimu.

. Posta¢ przewlekia i nawrotowa. Aktywacja po la-
tach wystepuje w ok. 5% zakazen.
. Przesiewowe badania epidemiologiczne wyka-
zaly ponadto czesto$¢ zakazen bezobjawowych
u mieszkancow terendw endemicznych, zaleznych
od szeregu czynnikéw, np. podatnosci, ale tez dro-
gi masywnosci zakazenia BP. Bardzo wazne sg
w tym aspekcie badania Chengai in. [35, 40], ktory
na terenach endemii w Tajlandii zbadat 4600 dzie-
ci pod kgtem narazenia (ekspozycji) na zakazenie
BP. Tylko w 1 przypadku ekspozycja powodujgca
wytwarzanie przeciwciat swoistych zakonczyta sie

klinicznie jawng infekcjg. Czesto$¢ zakazenia obja-
wowego (attack rate) wynosi wiec 0,02%. Najwaz-
niejszym czynnikiem zachorowania na melioidoze
oraz warunkujgcym ciezkos¢ jej przebiegu jest
cukrzyca [41]. Chorujgcy na nig zapadajg 12x cze-
sciej niz zdrowi. Kolejnymi czynnikami ryzyka sa:
mukowiscydoza, alkoholizm, przewlekte choroby
watroby, nerek i ptuc oraz hemoglobinopatie (tala-
semie i drepanocytoza).
Melioidoza stanowi wazny problem medycyny woj-
skowej, ktéry ujawnit sie juz w czasie walk amery-
kansko-japonskich na azjatyckim teatrze Il wojny
Swiatowej. W trakcie wojny wietnamsko-francuskiej
z lat 1946-1954 zachorowato ponad 100 Zotnie-
rzy francuskich. Interwencja wojsk amerykanskich
w Wietnamie (1956—-1975) spowodowata masowe
zachorowania obu walczgcych stron i ludnosci cywil-
nej. W okresie od kwietnia 1965 do grudnia 1969 roku
zachorowato 187 zotnierzy USA, 13 zmarto. W prze-
dziale 1967-1973 roku zachorowato 343 Zotnierzy
Armii USA, zas 50% zachorowan kwalifikowano jako
inhalacyjne. Czynnikiem wysokiego ryzyka byt za-
kazony pyt podnoszony przez pracujgce wirniki Smi-
glowcow [9, 42, 43]. Jeszcze w koncowym okresie
pobytu wojsk USA w Wietnamie dokonano weryfikacji
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serologicznej przypadkéw przebytych w Wietnamie
i przywleczonych na terytorium USA [11]. Na terenie
hiperendemii melioidozy w Kambodzy stacjonowat
w latach 1991-1995, w ramach ONZ-owskich mis;ji
pokojowych i stabilizacyjnych UNAMIC i UNTAC, pol-
ski kontyngent wojskowy liczacy 1272 zotnierzy. Mimo
skrajnie trudnych warunkéw petnienia misji nikt z nich
nie zachorowat na melioidoze [44].

Najdtuzszy, wynoszacy az 62 lata (!) okres wylega-
nia opisano u 82-letniego amerykanskiego weterana
Il wojny Swiatowej, ktéry jako mitody Zotnierz byt przez
2 lata japonskim jeicem na terenach endemii melio-
idozy (Birma, Tajlandia), pdzniej zas nigdy nie wyjez-
dzat z USA [45]. Choroba wystgpita jako niegojace sie
owrzodzenie prawe;j reki.

Momentem wyzwalajgcym chorobe po wieloletnim
okresie utajenia/wylegania moze by¢ uposledzenie
odpornosci zakazonego cztowieka, np. po 6 latach od
zakazenia na skutek przebycia grypy typu A [46] lub
w 26 lat od infekcji u chorego z rakiem ptuca [47].

Melioidoza, wraz z nosacizng, sg potencjalnymi
czynnikami bioterroru o najwyzszym wedtug prawa
USA zagrozeniu dla zycia i zdrowia ludzkiego (,Tier
1 Select Agent of Bioterrors”). Mozliwe jest uzycie
patogenu w postaci ataku aerozolowego. Skutki ta-
kiego ataku sg trudne do oszacowania, tym bardziej,
ze procz przypadkdw o ostrym przebiegu, wystgpityby
niewatpliwie zarowno przypadki przewlekte, jak réw-
niez poronne i o wieloletnim okresie wylegania [36, 48,
49, 50].

Przypadki zakazenia melioidozg cztiowieka od
cztowieka sg rzadkie, odmiennie niz ma to miejsce
w nosaciznie. Natomiast w obu schorzeniach hodow-
la laboratoryjna bakterii jest niebezpieczna i winna
by¢ prowadzana przy poziomie zabezpieczenia BSL-
-3 [51]. Profilaktyka antybiotykowa, mimo ograniczo-
nego doswiadczenia o jej skutecznosci, winna by¢
stosowana przy niepozgdanej ekspozycji laboratoryj-
nej lub narazeniu srodowiskowym — po uwzglednie-
niu ryzyka [51, 52]. Od lat trwajgce prace nad efek-
tywng szczepionkg przeciw melioidozie i nosaciznie
[2, 53, 54] doprowadzity ostatnio do uzyskania szcze-
pionki chronigcej przed smiertelnym wziewnym zaka-
zeniem BP u wysoce wrazliwych myszy BALB/C [55].

Melioidoza a nosacizna

Nosacizna (ang. glanders, tac. malleus), jedna z naj-
grozniejszych choréb odzwierzecych, znana jest od
starozytnosci, od setek lat budzita groze z racji nie-
uchronnosci $mierci wsrdd ciezkich cierpien i wysokiej
zakaznosci, takze cztowiek od cztowieka [12]. W XIX w.
wystepowata enzootycznie wsrdd koni, ostéw i mutéw
bedgcych zrédtem zakazenia u ludzi. W Polsce XIX w.
znamy co najmniej 3 udokumentowane przypadki za-

kazenia lekarza od chorego; taki autentyczny przypa-
dek odtworzyt literacko Stefan Zeromski w Promieniu
(skrytykowanym zresztg przez Bolestawa Prusa za
okrutny naturalizm). Wtadystaw Bieganski poswiecit
nosaciznie obszerny rozdziat w swym monumental-
nym dziele Wyktady o chorobach zakaznych ostrych
z roku 1900. Ostatni raz zakazenie u konia wykryto
w Polsce w roku 1975 [36], za$ ostatni przypadek
u cztowieka w roku 1971. Przypadek ten, nieopubliko-
wany w osobnym doniesieniu i skrétowo opisany w mo-
nografii Anusza [56], hospitalizowano w Klinice Choréb
Odzwierzecych AM w Warszawie, kierowanej przez
prof. Zdzistawa Dziubka (1931-2017). Posta¢ pier-
wotnie przewlekia dotyczyta 39-letniej rolniczki z wo;.
bialskopodlaskiego, hodujgcej rézne gatunki zwierzat;
przebiegata z gorgczka i wrzodziejgco-ropnymi zmia-
nami skérnymi. Z ran dwukrotnie izolowano B. mallei,
a identyfikacje potwierdzono w osrodku referencyjnym.
Uzyskano wyzdrowienie po dtugotrwatej antybiotyko-
terapii i leczeniu miejscowym zmian skérnych. Zrédta
zakazenia nie wykryto (informacja z osobistej rozmowy
ze Z. Dziubkiem).

Od momentu wyodrebnienia przed ponad 100 laty
melioidozy, podkreslano jej znaczne podobienstwo
kliniczne, etiologiczne i patologiczne do nosacizny
(odmienna jest natomiast epidemiologia obu choréb).
Podobienstwo mikrobiologiczne na poziomie gene-
tycznym doprowadzito do umieszczenia w roku 1992
obu patogendéw w nowo utworzonym rodzaju Burkhol-
deria. Kolejne lata potwierdzity bardzo bliskie pokre-
wienstwo B. mallei i BP na poziomie genetycznym [57,
58]. B. mallei ma 99% genow wspolnych z BP. Ana-
liza za pomocg techniki MLST (Multilocus Sequence
Technik) upowaznita Godoya i in. do wykazania, ze do
powstania B. mallei doszto na drodze wyewoluowania
jej z pojedynczego szczepu BP na drodze masywnej
redukcji genomu [57]. Redukcja ta wyniosta 1,41 Mb,
czyli ok. 20% catego genomu. Dalsze molekularne ba-
dania zespotow Losady [58] i Badtena [53] potwierdzi-
ty to doniesienie.

Zasadnicze roznice epidemiologiczne polegajg na
tym, Ze o ile nosacizna zwigzana jest scisle z zywicie-
lem wsrdd ssakéw (zwierzeta — zwlaszcza nieparzy-
stokopytne, wielbtgdowate, wilki, lwy i ludzie; odporne
jest bydto), o tyle melioidoza, o wiele bardziej rozpo-
wszechniona w srodowisku, wystepuje takze w gle-
bie, wodzie, znajdywano jg rowniez u gadow i ameb.
Przemiana BP na drodze tzw. ewolucji redukcyjnej
(reductive evolution) doprowadzita wigc do przemiany
zarazka szeroko zyjgcego w srodowisku do B. mallei —
bakterii Scisle ograniczonej do wewnagtrzkomorkowego
namnazania sie u ssakow. Epidemiologicznie melio-
idoza i nosacizna sg wiec odrebnymi jednostkami cho-
robowymi (nozologicznymi) o niemal tozsamej etiolo-
gii [10]i bardzo zblizonej klinice u ludzi. Te szczegding
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sytuacje podsumowano dowcipnie: ,Te same, takie
same a jednak rézne” [33]. Nosacizna wystepuje w po-
staci ostrej jako posocznico-ropnica oraz przewlektej.
Stan ten uwzgledniono nawet w ostatniej edycji Mie-
dzynarodowej Klasyfikacji Chorob (ICD-10), w ktérej
obie choroby majg wspdlny kod w podstawowej wers;ji
trzyznakowej (A.24), roznigc sie jedynie w rozszerzo-
nej wersji czteroznakowej (A.24.0 do A.24.4). W Pol-
sce nosacizna podlega ustawowemu obowigzkowi
zgtaszania i rejestracji nieprzerwanie od 25 lipca 1919
roku, czyli od wejscia w zycie ustawy w przedmiocie
zwalczania chordb zakaznych i innych chordb wyste-
pujacych nagminnie (Dz.U. 1919.67.402). Podlega tez
zaréwno miedzynarodowym (m.in. UE), jak i krajowym
przepisom weterynaryjnym. W ustawie z dn. 11 mar-
ca 2004 roku (Dz.U.2004,69,625, z pdzn. zmianami:
tekst jednolity: Dz.U.2023,1075) o ochronie zdrowia
zwierzgt oraz zwalczaniu choréb zakaznych zwierzat,
nosacizna zwierzat podlega obowigzkowi rejestraciji,
zas konie w obrocie miedzynarodowym podlegajg
obowigzkowi maleinizacji. Z kolei 26 marca 2022 roku
weszio w zycie Rozporzadzenie Wykonawcze Komi-
sji Unii Europejskiej (UE 2024/890), wyznaczajgce la-
boratoria referencyjne UE w niektdrych szczegdlnych
dziedzinach zdrowia publicznego. Dla melioidozy, no-
sacizny i innych ,patogenéw bakteryjnych wysokiego
ryzyka”, sg to laboratoria w Berlinie (Instytut Kocha),
Monachium (laboratorium Bundeswery), Szwecji (In-
stytut Solna) i Portugalii.
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