Medycyna Srodowiskowa - Environmental Medicine 2021, Tom 24, Nr 1-4, 18-24
www.environmed.pl

PRACA PRZEGLADOWA

[@)evnc |

Prototekozy ludzi i zwierzat

Protothecosis in humans and animals

Kinga Kutaga"#-"", Henryk Krukowski'" °-f*
" Uniwersytet Przyrodniczy w Lublinie, Polska

A — Koncepcja i projekt badania, B — Gromadzenie i/lub zestawianie danych, C — Analiza i interpretacja danych,
D - Napisanie artykutu, E — Krytyczne zrecenzowanie artykutu, F — Zatwierdzenie ostatecznej wersji artykufu

Kutaga K, Krukowski H. Prototekozy ludzi i zwierzat. Med Srod. 2021; 24(1-4): 18-24. doi: 10.26444/ms/142045

0 Streszczenie

Wprowadzenie i cel. Glony z rodzaju Prototheca to bardzo
interesujace i wyjatkowe mikroorganizmy nalezace do kré-
lestwa roslin (Regnum Vegetabile), ktére sg w stanie zakazi¢
zwierzeta i ludzi, powodujac choroby zwane prototekozami.
Przez dtugi czas glony z rodzaju Prototheca nie byty uznawane
za patogeny grozne dla ludzi. Ewentualne izolacje tych mikro-
organizmoéw z ran, krwi czy katu zazwyczaj interpretowano
jako saprofity badzZ tez zanieczyszczenia. Celem pracy jest
zaprezentowanie dotychczasowego stanu wiedzy dotycza-
cego biologii, identyfikacji oraz chorobotwérczosci dla ludzi
i zwierzat bezchlorofilowych glonéw z rodzaju Prototheca.
Opis stanu wiedzy. Prototekozy to dos¢ nielicznie spotykane
infekcje, wywotywane przez bezchorofilowe glony z rodzaju
Prototheca, ktére s szeroko rozpowszechnione w $rodowisku.
Glony te sa patogenami dla zwierzat i cztowieka. Prototheca
spp. moga powodowac infekcje u ludzi, ale stanowig takze
problem w przypadku zakazen zwierzat (przede wszystkim
gdy wywotuja zapalenie wymienia u krow mlecznych), przyno-
szgc znaczace straty ekonomiczne. Budowa glonéw z rodzaju
Prototheca powoduje, ze sa one oporne na wiekszos¢ fungi-
statykoéw, antybiotykéw, srodkéw dezynfekcyjnych, a takze
cechuja sie opornoscig na wysokie temperatury.
Podsumowanie. Ze wzgledu na zdolnos¢ glonéw Prototheca
do zakazania organizmdéw zwierzecych, jak i ludzkich oraz
ich duza opornos¢ na wiele czynnikéw i sSrodkéw istotne jest
pogtebienie wiedzy dotyczacej glonéw Prototheca i lepsze
poznanie tych niezwykle ciekawych mikroorganizméw, aby
w przysztosci moc bardziej efektywnie leczy¢ prototekozy,
ktore ze wzgledu na zwiekszajaca sie liczbe 0séb z obnizong
odpornoscig moga dotyczy¢ coraz to wiecej nie tylko zwierzat,
ale takze i ludzi.
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0 Abstract

Introduction and objective. The algae from the Prototheca
genus are very interesting and unique microorganisms
belonging to the plant kingdom (Regnum Vegetabile), which
are capable of infecting animals and humans, causing a disease
called protothecosis. For a long time, algae of the genus
Prototheca were not recognized as pathogens dangerous
to humans. Possible isolations of these microorganisms
from wounds, blood or faeces were usually interpreted as
saprophytes or impurities. The objective of the study is
presentation of the current state of knowledge concerning
the biology, identification and pathogenicity for animals
and humans caused by achlorophyllic algae of the genus
Prototheca.

Brief description of the state of knowledge. Protothecosis is
afairly rare infection caused by the achlorophyllic algae of the
genus Prototheca, which are widespread in the environment.
These algae are pathogens for animals and humans. Prototheca
spp. may cause human infections, but they are also a problem
in animal infections, mainly when it comes to mastitis in dairy
cows, causing far-reaching economic losses. The structure of
Prototheca algae makes them resistant to most fungistatics,
antibiotics, and disinfectants, and is also resistant to high
temperatures.

Summary. Due to the capability of infecting animal and
human organisms, and wide resistance to many factors and
agents, it is important to deepen the knowledge concerning
Prototheca algae and better recognize these extremely
interesting microorganisms, in order to be able to cure
protothecosis more effectively in the future. Considering an
increasing number of people with reduced immunity this
disease may affect an increasing number of humans; however,
also animals.
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WPROWADZENIE

Prototekozy sa to choroby zaréwno zwierzat, jak i ludzi,
wywolane przez oportunistyczne patogenne glony z rodzaju
Prototheca. Rodzaj Prototheca nalezy do domeny Eukaryota,
krolestwa Viridiplantae, gromady Chlorophyta, klasy Trebou-
xiophyceae, rzedu Chlorellales, rodziny Chlorellacea. Protote-
kozy sa rzadko diagnozowane, posiadaja zréznicowany obraz
kliniczny i powodujag do$¢ wysoka $miertelno$¢. Aktualnie
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do rodzaju Prototheca zalicza sie pietnascie gatunkow alg,
z czego dwa gatunki uwaza si¢ za najczesciej wywolujace
prototekozy. Pierwszym gatunkiem jest Prototheca wicker-
hamii, ktéry najczeéciej odpowiada za zakazenia u ludzi,
za$§ drugim Prototheca bovis, ktoéry najczesciej wywoluje
zakazenia u zwierzat. Przez diugi czas glony z rodzaju Pro-
totheca nie byly uznawane za patogeny grozne dla ludzi.
Ewentualne izolacje tych mikroorganizméw z ran, krwi
czy katu zazwyczaj interpretowano jako saprofity badz tez
zanieczyszczenia. Glony te posiadaja niewielka zjadliwos¢
uludzi z prawidtowo dziatajagcym ukiadem odpornosciowym
a infekcje zazwyczaj rozprzestrzeniajg sie bardzo powoli na
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niewielkich obszarach, sa wiec nielicznie opisywane jako
patogeny oportunistyczne. Gatunki Prototheca spp. rzadko
sa opisywane jako patogeny wystepujace w organizmach oséb
z nowotworami zlodliwymi, neutropenig czy tez u pacjen-
tow z ludzkim wirusem uposledzenia odpornosci HIV, co
moze sugerowac, iz Prototheca spp. posiada niski potencjat
patogenny, jednak u takich ludzi przebieg moze by¢ znacz-
nie cigzszy niz u oséb zdrowych, co za tym idzie zakazenie
moze stanowi¢ duze zagrozenie. Glony Prototheca spp. s3
mikroorganizmami wszechobecnymi w §rodowisku natural-
nym i mogg by¢ rutynowo izolowane zaréwno z gleby, wody
stodkiej, wody stonej, $luzu drzewnego, jak i powierzchni
roélin. Moga one wystepowac takze jako przejsciowa flora
w przewodzie pokarmowym ludzi i zwierzat. Zdarza sie, iz
sa kolonizatorami bezobjawowymi ludzkiej skory czytozyska
paznokci. Poniewaz glony z rodzaju Prototheca sg saprofitami
i potrzebuja cigglego dostepu do rozktadajacego sie badz tez
lekko strawionego pozywienia, czesciej mozemy znalez¢ je
w obornikach, $ciekach czy odchodach. Saprofity te dodat-
kowo mozemy spotka¢ w wielu produktach spozywczych,
takich jak: mieso wieprzowe, migso woltowe, krowie mleko
czy owoce morza [1-5].

CEL PRACY

Celem pracy jest zaprezentowanie dotychczasowego stanu
wiedzy dotyczacego biologii, identyfikacji oraz chorobo-
tworczosci dla ludzi i zwierzat bezchlorofilowych glonow
z rodzaju Prototheca.

STAN WIEDZY

Historia odkrycia i systematyka alg Prothoteca spp.

Algizrodzaju Prototheca wyizolowane i wyhodowane zostaly
po raz pierwszy w 1880 roku przez Zopfa i Kithna z przyran-
nych wyciekéw Tillia spp. oraz Ulmus spp. Ze wzgledu na
cechy morfologiczne mikroorganizmy te zaliczone zostaty do
drozdzakéw. Nastepnie w roku 1894 pierwszy raz zostaly one
w pelni scharakteryzowane i opisane przez Wilhelma Kriige-
ra; dotyczylo to gatunkow: Prototheca zopfii oraz Prototheca
moriformis. Sklasyfikowanie glondéw z rodzaju Prototheca
sprawito naukowcom wiele probleméw ze wzgledu na wiele
niezgodno$ci. Poczatkowo klasyfikowano Prototheca spp.
jako drozdzaki, pozniej jako grzyby. W 1913 roku Chodat
przeklasyfikowal je i wlaczyt do glonéw ze wzgledu na sposéb
rozmnazania identyczny jak u Chlorella spp. W roku 1927
Printz potwierdzil przeklasyfikowanie Chodata i wyodreb-
nil nowy rodzaj Prototheca. W 1959 roku Tubaki i Soneda
zidentyfikowali Prototheca wickerhamii. W roku 1965 Krauss
i Shihira wykazali podobienstwo Prototheca zopfii do Chlo-
rella protothecoides. W 1968 roku Cooke zidentyfikowat
natomiast Prototheca stagnora. W roku 1972 Arnold i Ahearn
badali wzorce przyswajania alkoholu i weglowodandw przez
rodzaj Prototheca. Po badaniach przyporzadkowali oni do
rodzaju Prototheca pig¢ gatunkoéw: P. zopfii, P. moriformis,
P. stagnora, P. wickerhamii i P. filamenta. W 1985 roku Pore
po przeanalizowaniu rodzaju Prototheca uznal P. wiker-
hamii, P. zopfii, P. stagnora i P. moriformis za prawidlowe
gatunki. Do 2018 roku do rodzaju Prototheca zaliczano: P.
zopfii, P. stagnora, P. wickerhamii, Prototheca ulmea oraz Pro-
totheca blaschkeae. W 2019 roku T. Jagielski wraz z innymi

badaczami z Uniwersytetu Warszawskiego zmienili stano-
wisko taksonomiczne niektdrych alg z rodzaju Prototheca.
P. zopfii genotyp 1 zostal zmieniony na Prototheca ciferrii,
P. zopfii genotyp 2 zmieniono natomiast na Prototheca bovis
[4,6,7].

Biologia Prototheca spp.

Glony Prototheca spp. s szeroko rozpowszechnionymi mi-
kroorganizmami. Saprofity te rozprzestrzenity si¢ w réznych
$rodowiskach o wysokiej wilgotnosci. Obecnie sg izolowane
m.in. w wodzie stodkiej, stonej, w ziemi, na roslinach czy
w $ciekach. Dodatkowo mozemy je znalez¢ w odchodach
zwierzecych, ludzkich czy w wielu produktach spozywczych,
takich jak: mieso wieprzowe, migso wotowe, krowie mleko
czy owoce morza. Algi z rodzaju Prototheca sa to jedno-
komorkowe mikroorganizmy o $rednicy wynoszacej od 3
do 30 um (4). Sa one okragte badz owalne, a ich wielkos§¢
i ksztalt sg zalezne m.in. od stadium rozwojowego, w jakim
sie znajduja, gatunku czy tez od rodzaju i skladu podtoza, na
jakim rosng. Glony z rodzaju Prototheca posiadaja centralnie
polozone, niewielkie jadro oraz zasadochlonng cytoplazme
posiadajaca nieliczne ziarnistosci. W odréznieniu od glonéw
Chlorella nie posiadaja chloroplastéw i co za tym idzie -
chlorofilu. Mikroorganizmy te od zewnatrz otacza $ciana
komorkowa, ktdra sktada sie z dwdch warstw: wewnetrznej
i zewnetrznej, w odrdznieniu od glonéw Chlorella, ktére
posiadajg trzy warstwy $ciany komoérkowej. Wewnetrzna
warstwa jest cierisza od zewnetrznej. Zewnetrzna warstwa
$ciany komoérkowej ze wzgledu na swoja grubos¢ jest opor-
na na dziatanie wielu enzymoéw, m.in.: hialuronidazy, try-
psyny, chitynazy czy glukuronidazy. Sciana komérkowa
jest takze oporna na dziatanie wielu srodkéw biobdjczych
oraz wysokie temperatury. Oporno$¢ ta najprawdopodob-
niej wynika z obecno$ci kompleksu utlenionych polimerow
badz estréw karotenoidowych - tzw. sporopolleniny, ktdra
wchodzi w sktad $ciany komoérkowej. W odréznieniu od grzy-
boéw algi z rodzaju Prototheca nie posiadaja specyficznego
dla nich sktadnika §ciany komodrkowej, czyli glukozaminy.
Natomiast w odréznieniu od bakterii nie posiadaja w swojej
$cianie komoérkowej kwasu muraminowego. Glony z rodzaju
Prototheca sa heterotrofami potrzebujacymi zewnetrznych
zrodet azotu oraz wegla organicznego. Te bezchlorofilowe
mikroorganizmy rosna w warunkach tlenowych, do wzrostu
potrzebuja tiaminy, czyli witaminy B1, rosng na podlozach,
ktére posiadaja w sktadzie glukoze. Swiatto nie przyspiesza
natomiast wzrostu tych glonéw. Optymalny rozwéj wyka-
zuja w temperaturze 30-32°C, gorzej rosng w temperaturze
ponizej 20°C i powyzej 38°C [4, 6, 8]. Cykl zyciowy alg
Prototheca spp. jest podobny do cyklu rozwojowego glonéw
z rodzaju Chlorella. Aktualnie nie zarejestrowano jeszcze
plciowego sposobu rozmnazania. Glony z rodzaju Prototheca
rozmnazaja si¢ w sposob bezplciowy, przez podzial. Roz-
mnazanie przez podzial moze nastapi¢ na dwa sposoby.
Pierwszy sposob to jednorazowy podziat jadra komorkowego
i cytoplazmy. W wyniku tego podziatu powstaja dwie proto-
spory, ktdre dzielg si¢ dalej, kolejny raz. Drugim sposobem
jest podwdjny badz potréjny podzial jadra i cytoplazmy,
w wyniku czego powstaje wewnatrz macierzystej komorki,
czyli sporangiospory, wiele komérek potomnych - endospor.
Zazwyczaj powstajg sporangia skladajace si¢ z ok. 2 do 20
komorek potomnych, np. sporangiospory P. zopfii (obecnie
P. bovis) zawieraja od 2 do 16 endospor, chociaz istnieja wy-
jatki, np. sporangiospory Prototheca wickerhamii zawierajg
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ich nawet 50. Powstale endospory maja $rednice ok. 4-5 pm.
Komérka macierzysta peka, uwalniajac zakazne endospory,
ktore po przeksztalceniu sie w dojrzale komdrki zapetlaja
cykl. Od ok. 1 do 3% sporangioéw dzieli sie w inny sposéb,
tworzac 2 lub 3 komorki spoczynkowe o grubych $cianach,
tzw. hypnospory [4].

Identyfikacja i diagnostyka alg Prototheca spp.

Glony z rodzaju Prototheca nie wymagaja specjalnych pod-
tozy; gdy badany material nie jest mocno zanieczyszczony,
nie zawiera duzej liczby innych drobnoustrojéw. Algi z ro-
dzaju Prototheca dobrze wzrastaja na podlozu agarowym
z krwig czy tez na podlozu Sabourauda z dekstroza. Przy
dodatku aktidionu, czyli cykloheksamidu produkowanego
przez promieniowca Streptomyces griseus, do podtoza Sabo-
urauda wzrost tych mikroorganizméw zostanie zahamowa-
ny. Wzrost hamuje takze tetracyklina, ketokonazol, amfote-
rycyna oraz temperatura powyzej 40°C. W sytuacji gdy
probki materiatu sa zanieczyszczone i moga zawiera¢ duza
ilo§¢ innych mikroorganizméw (np. probki wody ze stru-
mieni, §ciekéw czy gleby), w celu zminimalizowania wzrostu
bakterii mozna uzy¢ chloramfenikol w stezeniu 100 mg/l.
Stosuje si¢ takze wybidrcze podloza: PIM, czyli Prototheca
Isolation Medium, zawierajace polaczenie flucytozyny i wo-
doroftalenu potasu, oraz PEM, czyli Prototheca Enrichment
Medium [4]. W zaleznosci od gatunku wyglad kolonii jest
rézny. Glony z rodzaju Prototheca optymalnie rosng w tem-
peraturze 25-37°C. Na podlozu agar z krwia juz po 24 go-
dzinach inkubacji w temperaturze 37°C glony te zaczynaja
wzrastaé, tworzgc niewielkie bialoszare badz biate kolonie.
Gdy glony wysieje si¢ na podloze Sabourauda z dodatkiem
chloramfenikolu i przedtuzy dwukrotnie czas inkubacji,
wyrosniete kolonie sa wigksze, bialoszare, kremowe badz
biate i w zaleznosci od gatunku ich wyglad oraz wielkos¢ sa
odmienne (ryc. 1).

Rycina 1. Wzrost glonéw Prototheca na podtozu Sabourauda (zdj. K. Kutaga)

W przypadku wigkszosci gatunkoéw alg z rodzaju Pro-
totheca optymalny ich wzrost nastepuje po 72 godzinach
inkubacji w temperaturze ok. 30°C, chociaz niektdre gatunki
do wzrostu potrzebuja temperatury nizszej, ok. 25°C, i 0 wiele
dluzszej inkubacji, wynoszacej ok. 7 dni. Do wzrostu glony
Prototheca spp. potrzebuja tlenu badz warunkéw mikroaero-
filnych, czyli takich, wktérych stezenie tlenu wynosi ok. 20%
[4]. Algiz rodzaju Prototheca barwig si¢ metoda Grama oraz
blekitem metylenowym. Do barwienia wykorzystywany jest
takze barwnik PHOL (akronim od nazwisk Pal, Hasegawa,
Ono i Lee), stuzacy gléwnie do barwienia préb srodowisko-
wych i klinicznych glonéw Prototheca spp. W 2020 roku
zastosowano nowg technike barwienia glonéw Protothe-
ca spp., przy wykorzystaniu ktorej gléwnymi sktadnikami
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chemicznymi byly chromotrop 2R, biekit anilinowy i kwas
fosforogonowy. Barwienie to wykazuje bardzo wyrazne po-
winowactwo do barwienia wewnatrz- i zewnatrzkomoérko-
wych mikroglonéw Prototheca. W obrazie mikroskopowym
mozna dostrzec sporangia z obecnymi wewnatrz endospora-
mi, Gramdodatnie, owalne badz tez okragte, duze uwolnione
endospory, ktore tacza sie ze sobg na ksztalt moruli, oraz
puste sporangia, ktore pozostaly po wydostaniu si¢ z nich
endospor [9]. Po wysianiu préby na podloze Sabourauda
istnieje duze podobienstwo w morfologii pomiedzy glonami
zrodzaju Prototheca a grzybami drozdzopodobnymi, stad tez
dos¢ czesto sg one blednie identyfikowane. Dzigki badaniu
pod mikroskopem mozna efektywnie je rozréznic (ryc. 2).

Rycina 2. Glony Prototheca pod mikroskopem, pow. 100X (zdj. H. Krukowski)

Komorki zarodnikowe drozdzakdéw sg mniejsze i tworza
strzepki badz tez pseudostrzepki z dostrzegalnymi posta-
ciami paczkujacymi, ktérych nie tworzy Prototheca spp. Nie
posiadaja peknietych $cian komoérkowych z widocznymi
w $rodku endosporami. Istnieja réznice pozwalajace na od-
roznienie od siebie poszczegélnych gatunkdow alg z rodzaju
Prototheca, s to m.in.: temperatura, w ktdrej gatunki zdolne
sa do wzrostu, wyglad kolonii, wrazliwo$¢ na antybiotyki
oraz wzory asymilacji. Przedstawiono to na przyktadzie dwu
gatunkow najwazniejszych ze wzgledu na chorobotworczo$é
dla ludzi i zwierzat:

o P. wickerhamii — wielko$¢ komorek tego gatunku miesci
w granicach od 3 do 10 um. Kolonie sg lekko wypukle,
posiadaja rowny brzeg i sa blyszczace. P. wickerhamii ma
tendencje do tworzenia symetrycznych form w ksztalcie
moruli. Mikroorganizmy te dobrze rosng w temperaturze
37°C. P. wickerhamii asymiluje glukoze, glicerol, trehaloze
oraz galaktoze w ciggu 7 dni, nie asymiluje natomiast
n-propanolu. Gatunek ten jest wrazliwy na neomycyne
oraz klotrimazol.

o P. bovis - kolonie tego gatunku sg ptaskie, matowe i szorst-
kie, posiadajg postrzepiony brzeg. Wielkos¢ komorek to
ok. 7-30 um. P. bovis dobrze ro$nie w temperaturze 37°C.
Asymiluje glukoze, n-propanol i glicerol, natomiast nie
asymiluje galaktozy i trehalozy. Gatunek ten nie jest wraz-
liwy na klotrimazol, natomiast wykazuje wrazliwos¢ na
neomycyne [4].

Do identyfikacji glonéw z rodzaju Prototheca w celu
rozrézniania gatunkow wykorzystywane sa coraz czesciej
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metody molekularne. Metody te posiadaja zwykle lepiej
sprecyzowany schemat identyfikacji i sg skuteczniejsze niz
metody fenotypowe. Bardzo czesto wykorzystywana jest fan-
cuchowa reakcja polimerazy, podczas ktérej amplifikowane
sa konkretne regiony genéw rDNA. Oproécz fancuchowej
reakcji polimerazy wykorzystuje sie takze réznego rodzaju
jej modyfikacje, takie jak: polimorfizm dtugosci fragmentéw
restrykcyjnych RFLP czy PCR w czasie rzeczywistym — Real-
-time PCR. Przykladowo za pomocg metody PCR-RFLP, ana-
lizujac gen 18S rDNA, mozna odrdznic¢ od siebie 4 gatunki alg
zrodzaju Prototheca: P. ciferrii (dawniej P. zopfii genotyp 1),
P. blaschkeae, P. ulmea oraz Prototheca cutis. Innym przykla-
dem moze by¢ wykorzystywanie techniki PCR-HRM - High
Resolution Melting Real Time PCR, czyli PCR z wysokoroz-
dzielczg analizg temperatur topnienia produktu, ktéra zostaje
wykorzystywana do typowania glonéw z rodzaju Prototheca
przez badanie regionu 18S rDNA. Stosujac te metode, po
wykonaniu analiz komputerowych wykazano, iz najwyzsze
krzywe topnienia dotyczyly P. blaschkeae, najnizsze zas P.
wickerhamii [10-13]. Dodatkowo wykorzystywana jest takze
MALDI-TOF MS-Matrix Assisted Laser Desorption/Ioniza-
tion Time-of-Flight Mass Spectrometry, czyli spektroskopia
masowa z desorpcja/jonizacja laserowa wspomagang matryca
iczasem przelotu, ktéra pozwala na szybkie rozréznienie az
siedmiu patogennych i niepatogennych gatunkéw alg z ro-
dzaju Prototheca. Metoda to jest znacznie szybsza oraz tansza
niz rutynowe badania wykonywane za pomoca tancuchowej
reakcji polimerazy, jak i jej modyfikacji [14-16].

W 2018 roku T. Jagielski i wsp. zaproponowali mitochon-
drialny gen cytb jako nowy i rzetelny marker do diagno-
styki i badan filogenetycznych alg Prototheca [17]. W 2020
roku do wykrywania glondéw Prototheca spp. w tkankach po
raz pierwszy zastosowano mikroskop kontrastowo-fazowy,
ktdérego dzialanie opiera si¢ na tym, iz rézne czesci zywych
komorek charakteryzuja si¢ rozna gestoscia i odbijaja swiatto
w rdznym stopniu oraz dajg odmienne parametry refrakeji
$wiatta. Po przeprowadzeniu badanian uznano ta metode
za proste i szybkie narzedzie do wykrywania alg Prototheca
spp.» ze wzgledu na obecno$¢ w $cianach alg sporopolleniny,
ktéra nie wystepuje w tkankach zwierzecych [9].

Prototekozy u ludzi

Prototekozy u ludzi diagnozowane sg na calym $wiecie
oprocz Antarktydy. Wiekszo$¢ osdb, u ktorych zdiagnozo-
wano prototekozy, ma wiecej niz 30 lat. Istnieja jednak opi-
sane przypadki dotyczace dziecii noworodkéw. Prototekozy
ludzi sg infekcjami rzadko diagnozowanymi, lecz mogacymi
wywola¢ cigzkie postacie choroby u 0s6b zimmunosupresja.
Czynnikamizwiekszajacymiryzyko zachorowania sa m.in.:
leczenie miejscowymi badz ogélnoustrojowymi kortykoste-
roidami, nowotwory, cukrzyca, zespot nabytego uposledzenia
odpornosci — AIDS, przeszczepy, alkoholizm, poddawanie
sie dializom czy choroby autoimmunologiczne. Najczesciej
izolowanym gatunkiem glonéw z rodzaju Prototheca uludzi
jest P. wickerhamii [4, 18, 19]. Pierwszy przypadek protote-
kozy u cztowieka zostal opisany w roku 1964. Przypadek ten
dotyczyl rolnika uprawiajacego ryz, mieszkajacego w Sierra
Leone, u ktérego zdiagnozowano wrzoéd skérny na stopie
spowodowany glonami z rodzaju Prototheca. Do sierpnia
2020 roku zgtoszono 266 zdiagnozowanych przypadkéw
prototekoz u ludzi. W wigkszoéci przypadkéw zrédlem in-
fekeji byt kontakt egzogenny ze skazong woda badz tez gleba,
czgsto wystepujacy po urazie mechanicznym. Znane sg tez

przypadki infekeji, ktore byly powiktaniami po zabiegach
operacyjnych. Okres inkubacji zakazenia nie jest dobrze
poznany, wedlug dostepnych raportéw czas inkubacji waha
sie od 10 dni do nawet 4 miesiecy. U czlowieka wystepuja
trzy postacie kliniczne prototekozy: posta¢ skdrna, zapalenie
kaletki wyrostka tokciowego oraz postaé ogdlnoustrojowa
lub rozsiana. Najczestszg postacia kliniczng prototekoz u lu-
dzi jest posta¢ skorna, ktéra dotyczy ok. polowy opisanych
do tej pory przypadkéw na $wiecie i gtéwnie dotyka oséb
z powaznymi upo$ledzeniami odpornosci, lub oséb z kil-
koma wyniszczajacymi chorobami uktadowymi. Jest to ok.
66% wszystkich opisanych przypadkéw. Czesto wystepu-
jacymi czynnikami ryzyka skornej postaci prototekozy sa
cukrzyca oraz przewlekle stosowanie steroidéw, znacznie
mniejszy udzial procentowy zakazen stanowia nowotwory.
Najczedciej atakowane sg odstoniete obszary skory, glow-
nie: twarz, skora gtowy, szyja, koniczyny dolne oraz dolne
czesci koficzyn gornych: dlonie, palce, nadgarstki, przedra-
miona. Posta¢ skorna zakazenia rozwija si¢ bardzo powoli,
a zmiany na skdérze maja roézny wyglad. Moga wystepowac:
grudki, owrzodzenia, guzki, wykwity, pecherzyki, krosty,
brodawki, wrzody, a takze zmiany z hipopigmentacja czy
zmiany opryszczkowate. Najczestszym objawem s pecherze,
strupy oraz wrzodziejace, ropne wykwity. Zmiany dotycza
zaréwno skory, jak i tkanki podskornej. Poniewaz wyniki
kliniczne moga by¢ malo specyficzne z morfologicznego
punktu widzenia, do diagnozy prototekozy zwykle stosuje
sie badanie histopatologiczne, ktére nastepnie potwierdza
sie badaniami mikrobiologicznymi. W biopsji zakazonych
pacjentéw zwykle wystepuja ziarniakowate nacieki zapal-
ne, doé¢ czesto z domieszka eozynofili, neutrofili, komérek
olbrzymich oraz komdrek plazmatycznych. W niektérych
miejscach mozna zauwazy¢ martwice pewnego obszaru skory
[4, 19-25]. Kolejna postacia prototekozy wystepujacej u ludzi
jest zapalenie kaletki wyrostka fokciowego. Stanowi ona ok.
15% aktualnie zdiagnozowanych przypadkéw. Najbardziej
prawdopodobng przyczyna zakazenia glonami z rodzaju
Prototheca w przypadku tej postaci jest uraz badz otarcie
tokcia. Przyczyna zakazen akurat tego obszaru ciata jest nie
do konica wyjasniona, lecz moze ono zaleze¢ od predyspo-
zycji tego obszaru do czestych, powtarzajacych sie kontuzji.
Istniejg udokumentowane przypadki, gdzie zapalenie kaletki
wyrostka tokciowego spowodowane przez glony z rodzaju
Prototheca nastapilo po zanieczyszczeniu rany, np. podczas
oczyszczania zanieczyszczonych przez Prototheca spp. zbior-
nikéw wodnych. Objawy przy tej postaci zakazenia pojawiaja
sie stopniowo, kilka tygodni po urazie i charakteryzuja sie
lekkim stwardnieniem kaletki tokciowej. Przy dotyku fo-
kie¢ jest tkliwy, widoczny jest rumien oraz wydzielajacy sie
surowiczo-krwisty ptyn w zmiennych ilosciach [4, 24, 25,
26]. Ostatnig postacia prototekozy wystepujacej u czlowieka
jest postac rozsiana lub ogélnoustrojowa. Aktualnie postaé
ta stanowi ok. 19% wszystkich zdiagnozowanych na $wiecie
przypadkéw. Zazwyczaj wystepuje ona u 0sdb z immuno-
supresjg. Zdiagnozowane przypadki dotyczyly pacjentéw
z AIDS, cukrzyca, rakiem czy osob po przeszczepie nerki.
Przykladami przypadkéow osob u ktérych wykryto zakazenie
glonami z rodzaju Prototheca moga by¢: pacjentka chora na
cukrzyce z licznymi przerzutami raka piersi; nastoletnia
dziewczyna z przewlekltym zapaleniem opon mézgowo-rdze-
niowych; mezczyzna z anemig, ropniem watroby oraz zapa-
leniem opon mézgowych; kobieta z AIDS, zapaleniem opon
mozgowych, pijaca alkohol i zazywajaca dozylnie narkotyki;



22

Medycyna Srodowiskowa - Environmental Medicine 2021, Tom 24, Nr 1-4

dziecko chore na bialaczke czy szesciomiesieczne dziecko
zwrodzonym wodoglowiem, ktére zakazone zostato podczas
zabiegdw pielegnacyjnych drenazu brzuszno-otrzewnowego
[25,27-30]. Przypadkéw prototekozy u ludzi na caltym $wie-
cie jest niewiele w poréwnaniu z zakazeniami innymi pato-
genami, jednak zakazen ciggle przybywa. Do tej pory nie
ma jednej wystandaryzowanej i skutecznej w odniesieniu do
wszystkich postaci prototekozy procedury, ktora konczytaby
sie wkazdym przypadku wyleczeniem pacjenta. Najczesciej
w leczeniu chorych na prototekozy wykorzystuje si¢ amfote-
rycyne B, czasami stosuje sie takze imidazole, polimyksyne
B czy neomycyne. Jednakze wszystkie ww. leki nie zawsze
przynosza efekt w postaci wyzdrowienia osoby zakazonej,
a przypadKki znacznie si¢ od siebie r6znig. Niekiedy przy
infekcjach powierzchniowych chirurgiczne dopuszczalne
jest wyciecie zakazonej tkanki, na ktdrej znajduja sie zmia-
ny. Procedura ta w kilku opisanych przypadkach okazata
sie skutecznym sposobem leczenia. W przypadku zmian
skornych do leczenia miejscowego wykorzystywany jest
nadmanganian potasu, chlorheksydyna, kwas pikrynowy,
jodek potasu, zwiazki amoniowe czy tez siarczan miedzi.
Stosowanie réznych schematow leczenia nie zawsze konczy
sie sukcesem, jednak obecnie najbardziej skuteczne wydaje
sie uzycie amfoterycyny B [4, 31].

Prototekozy zwierzat

Prototekozy u zwierzat wystepuja gtéwnie u kréw w postaci
zapalenia gruczolu mlekowego (mastitis), chociaz dotychczas
opisano takze przypadki prototekoz u innych gatunkéw
zwierzat, takich jak m.in.: psy, koty, kozy, konie, ryby czy
bobry [3, 32, 33].

Psy

Najczestszymi gatunkami wywolujacymi prototekozy u pséw
sa Prototheca bovis oraz Prototheca wickerhamii, ktére moga
powodowac patologie w obrebie skory, narzadu wzroku, dy-
stalnego odcinka uktadu pokarmowego, uktadu moczowego
czy o$rodkowego ukladu nerwowego. U pséw po zakazeniu
glonami Prototheca notuje si¢ ostre zakazenia gatki ocznej
powodujace nagly slepote zwierzat, przekrwienie galek ocz-
nych, obfite surowicze tzawienie oraz pogorszong reakcje
zrenic, w skrajnie ciezkich przypadkach moze dochodzi¢ do
odklejenia siatkéwki i krwotokdw siatkéwkowych. Ucigz-
liwe biegunki §luzowe i krwiste sa nastepstwem zapalenia
jelita grubego. Jezeli chodzi o zmiany na skorze, to dotycza
one gléwnie konczyn i wystepuja w postaci wielu ognisk
wrzodziejacych lub guzkowatych zmian, ktére trudno jest
wyleczy¢. Zmiany skdrne moga wystepowac samodzielnie lub
przechodzi¢ w inne postacie choroby. Zaburzenia neurolo-
giczne zwigzane z zapaleniem opon mézgowo-rdzeniowych
moga natomiast obejmowac zaburzenia umystowe i ruchowe,
Slepote, gluchote, napady padaczkowe, ataksje i réznego
rodzaju porazenia. Rzadziej obserwowane objawy kliniczne
moga odzwierciedla¢ zakazenie innych narzadéw, m.in.
nerek (objawy mocznicy), powigkszenie weztéw chlonnych,
kulawizne, ktéra moze by¢ spowodowana zapaleniem kosci
iszpiku, czy nagla $mier¢ z powodu nawrotowego zapalenia
miesnia sercowego. Glony z rodzaju Prototheca moga wy-
wola¢ takze ropne zapalenie nerek, ktére powodowane jest
zazwyczaj przez Prototheca bovis (2, 3, 34, 35].
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Koty

Prototekozy u kotéw sg bardzo rzadka choroba ze wzgle-
du na naturalng odpornos¢ tych zwierzat na infekcje oraz
by¢ moze unikanie przez nie nisz ekologicznych, w ktérych
bytuja glony. Przypadki zakazenia glonami z rodzaju Pro-
totheca u kotéw obejmujg gléwnie obszary nosa, matzowin
usznych, czola, nasady ogona lub dystalnych czesci konczyn.
Zakazenie ma zazwyczaj fagodny przebieg skornej postaci
prototekozy. Na wymienionych obszarach moga pojawia¢
sie skérne badz podskoérne guzki [3, 36].

Kozy

Przypadki opisanych prototekoz u kéz odnosza si¢ do ga-
tunku Prototheca wickerhamii. Prototekozy u tych zwierzat
objawiajg si¢ §luzowo-ropng wydzieling z nosa, dusznoscia
wdechowg, kaszlem oraz guzkami (niekiedy owrzodzonymi)
na wargach, nosie czy glowie. Opisane sg przypadki zmian
histopatologicznych obejmujacych martwicze zapalenie
skory oraz niezyt nosa czy nawet zapalenie kosci i szpiku.
Przewaznie prototekoza u kdz charakteryzuje si¢ przewle-
kla, powoli rozwijajaca si¢ infekcja, powodujacg nierzadko
wieloogniskowe, ropne, martwicze i wrzodziejace zmiany
skorne [3, 37].

Konie

Prototekozy u koni sa rzadkie i dotyczg uktadu oddechowego.
Opisany przypadek zakazenia dotyczy infekcji spowodo-
wanej glonami Prototheca spp. powodujacej niezyt nosa
a w konsekwencji martwicze zapalenie zatok [33].

Ryby

W roku 1980 zostal opisany przypadek zakazenia fososi na
farmie rybnej. Mikroorganizmy byly licznie wyizolowane
z narzadow trzewnych tych ryb. W roku 2017 zostat odno-
towany pierwszy przypadek prototekozy u karpia Cypinus
caprio, ktéry zarazem byl pierwszym przypadkiem zakazenia
ryby glonami Prototheca potwierdzonym metodami zaréwno
fenotypowymi, jak i molekularnymi [32].

Bydto

Najczestsza prototekoza u zwierzat jest zapalenie wymienia
u bydla mlecznego wywotywane gléwnie przez gatunek
Prototheca bovis, dawniej Prototheca zopfii genotyp 2, a takze
Prototheca blaschkeae. Uwaza sie, iz w Polsce Prototheca bovis
jest gtéwnym czynnikiem etiologicznym zakazen mastitis
u kréow mlecznych. Prototekoza gruczolu mlekowego jest
bardzo powazng patologia, ktdra niestety pociaga za soba
duze straty przemyslowe, jak i ekonomiczne, ze wzgledu na
fakt powaznego obnizenia produkgji i jakosci mleka oraz
koniecznosci eliminowania zakazonych kréw. W ostatnich
latach mimo wcze$niejszego niewielkiego odsetka przypad-
kéw mastitis powodowanych przez glony Prototheca tenden-
cja do zachorowan zwieksza si¢. Skala problemu dotyczaca
zakazen kréw przez glony Prototheca moze by¢ niedoszaco-
wana i wynika z blednej izolacji i identyfikacji tych glonow.
Glony z rodzaju Prototheca moga by¢ mylone z grzybami
zrodzaju Candida. Pierwszy przypadek mastitis wywolany
przez gatunek glonu z rodzaju Prototheca na $wiecie zostal
opisany w roku 1952 przez Lercha, natomiast w Polsce na-
stapifo to w roku 2002. Przypadek ten zostal udokumento-
wany przez E. Malinowskiego i wsp. [38]. Najwieksza liczbe
przypadkéw odnotowano natomiast w Brazylii; zakazone
Prototheca spp. krowy zdiagnozowano w wielu krajach, m.in.:
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Wielkiej Brytanii, USA, Wloszech, Niemczech, Belgii, Danii,
Rumunii, Kanadzie, Nowej Zelandii, Serbii i Czarnogoérze,
Egipcie, Portugalii, Chinach czy Japonii [6, 7, 38, 39, 40-42].
Do zakazenia krow mastitis, czego konsekwencjg jest zapa-
lenie wymienia, dochodzi, gdy w poblizu jest bardzo duza
ilo$¢ glondéw z rodzaju Prototheca. Zakazenie nastepuje przy
kontakcie tych mikroorganizméw z kanatem strzykowym
krowy, czesto na skutek urazu podczas doju mechaniczne-
go i zanieczyszczenia ujscia strzykéw. Pojedyncze sporan-
giospory badz endospory glondéw Prototheca dostajg sie do
komorek nabtonka gruczotu mlekowego. W odpowiedzi
na kontakt z patogenem komorki te inicjujg zapalng od-
powiedz immunologiczng. Po naruszeniu mechanizméw
obronnych nabtonka glony Prototheca moga atakowa¢ ma-
krofagi, powodujac, iz patogen staje si¢ bardziej niedostepny
dla antybiotykéw i trudniej wykry¢ go metodami diagno-
stycznymi [44, 45]. Mastitis u kréw spowodowane przez
glony Prototheca spp. nie poddaja si¢ leczeniu. Glony te sg
oporne na wigkszo$¢ powszechnie stosowanych lekéw i nie
daja pozytywnych rezultatéw podczas terapii. Niestety do tej
pory jedyna metoda, aby zakazenie nie rozprzestrzenito si¢
na kolejne osobniki, jest odizolowanie od stada zakazonego
osobnika i poddanie ubojowi [6, 10]. Z epidemiologicznego
punktu widzenia zakazone glonami z rodzaju Prototheca
bydto moze by¢ zrédlem prototekoz wystepujacych u ludzi,
gltownie rolnikéw z immunosupresja, gdyz Prototheca spp.
moze przetrwa¢ m.in. chlorowanie poprzez tworzenie bio-
filmu i powtérnie trafia¢ do $srodowiska przez odpady czy
$cieki z gospodarstw domowych, zwiekszajac ewentualna
mozliwo$¢ zarazenia cztowieka [31, 32, 46].

T. Jagielski i wsp. [47] w 2019 roku przedstawili wyniki
pierwszego w Polsce, szeroko zakrojonego badania doty-
czacego wystepowania Prototheca spp. u kréw mlecznych
i w ich $rodowisku. W sumie pobrano i poddano analizie
mikrobiologicznej 1211 prébek. W tej liczbie uwzgledniono
mleko (n = 638), wymazy z ciata kréw (n = 374) oraz prébki
$rodowiskowe (n = 199). Probki pochodzity od 400 kréw
mlecznych (oraz ich otoczenia) z 16 gospodarstw mlecznych
zlokalizowanych we wszystkich wojewodztwach. Prototheca
spp. byty trzecimi, po Streptococcus i Staphylococcus spp., naj-
czestszymi patogenami powodujacymi zapalenie wymienia.

PODSUMOWANIE

Bezchlorofilowe glony z rodzaju Prototheca ze wzgledu na
swoj patogenny charakter wobec zaréwno zwierzat, jak i czlo-
wieka sg ciagtym obiektem badan i tematem wielu prac na-
ukowych. Ze wzgledu na znaczng opornos¢ na antybiotyki,
srodki dezynfekcyjne oraz wysoka temperature stanowig one
zagrozenie dla réznych gatunkow zwierzat, gléwnie dla byd-
ta, powodujac zapalenie wymienia, co pocigga za sobg znacz-
ne straty ekonomiczne, ale i stanowi zagrozenie dla zdrowia
ludzi. Mimo niewielkiej i sporadycznej skali problemu, jaki
stanowig prototekozy, glony z rodzaju Prototheca wystepuja
prawie na calym $wiecie i sg szeroko rozpowszechnione
w $rodowisku naturalnym. Poniewaz problem prototekoz
ciggle istnieje, wszystkie wykonywane badania powinny by¢
dalej rozszerzane, aby mozna bylo jeszcze lepiej pozna¢ te
zaskakujaco ciekawe mikroorganizmy, lepiej diagnozowac
przypadki zachorowan i efektywnie leczy¢ pacjentow [48].
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