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Pelzaki wolno zyjace jako nosiciele patogenicznych bakterii

Free-living amoebae as vehicles of pathogenic bacteria
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ABSTRACT. The free-living amoebae are ubiquitous organisms. They are found in humid soil and all water reservoirs,
i.e. fresh, sea, freezing and hot water. They mainly feed on bacteria. Pathogenic properties of amoebae and the mecha-
nisms underlying pathological changes induced during human infection have not yet been fully elucidated. They are the
causative agents of primary amoebic meningo-encephalitis (PAM), granulomatous amebic encephalitis (GAE), a chro-
nic progressive disease of the central nervous system, amebic keratitis (AK), a chronic eye infection; amebic pneumitis
(AP), a chronic lung infection, and skin infection. Only a few isolates are strongly and permanently pathogenic to hu-
mans. Some isolates lose their pathogenic properties after one passage. It has been assumed that such "temporary",
unstable pathogenic properties of the amoebae may be caused by internal factors carried by them. It is generally known
that the free-living amoebae may be naturally infected with pathogenic bacteria, which have the ability to survive for
a long time and to proliferate in the amoebae cells. The role of the amoeba in the process of maintaining, propagating
and transmitting human pathogens has not been well recognized. It has been suggested that some infections can be acqu-
ired by inhaling aerosols containing amoebae cells filled with bacteria. The presence of bacteria inside the free-living
amoebae possess a great challenge to organisations responsible for testing and inspecting the quality and cleanliness of
surface waters, swimming pools and drinking water intakes.

Key words: endosymbiotic bacteria, free-living amoebae, pathogenicity, virulence.

Kosmopolityczne pelzaki wolno zyjace mozna
spotka¢ w glebie, powietrzu, w zbiornikach wody
stodkiej i stonej [1]. Uczestniczg one w obiegu po-
karmowym i energetycznym, redukujac naturalne
zanieczyszczenia biologiczne w zbiornikach wod-
nych. Okresla si¢ je mianem organizméw amfizo-
icznych [2], co oznacza, ze wystepuja one nie tylko
w srodowisku wolnym, ale réwniez we wnetrzu ma-
kroorganizméw, w ktérych namnazaja si¢ i zdoby-
waja pokarm. Organizmy te wzbudzity szczegdlne
zainteresowanie badaczy, poniewaz stwierdzono, ze
w sprzyjajacych warunkach mogg sta¢ si¢ organi-
zmami chorobotwoérczymi dla cztowieka i zwierzat.
Z medycznego punktu widzenia najbardziej intere-
sujace sg gatunki nalezagce do rodzaju Acanthamo-
eba i Naegleria, ale rowniez gatunek Balamuthia
mandrillaris 1 Sappinia diploidea.

Petzaki wolno zyjace, w zaleznosci od miejsca

pasozytowania, mogg wywotywac rézne stany cho-
robowe. Szczegdtowe badania medyczne doprowa-
dzity do wyodrebnienia jednostek chorobowych ta-
kich jak pierwotne petzakowe zapalenie opon
moézgowych 1 mézgu (PAM — primary amoebic
meningo-encephalitis) [3] wywotywane przez pel-
zaki z rodzaju Naegleria oraz ziarniniakowe zapa-
lenie mézgu (GAE — granulomatous amoebic en-
cephalitis) [4] i zapalenie rogéwki oka (AK —
Acanthamoeba Keratitis) [5-7] wywolywane przez
petzaki z rodzaju Acanthamoeba.

Pierwsze Smiertelne przypadki zapalenia opon
moézgowych i mézgu wywolane przez petzaki opisa-
li Fowler i Carter w roku 1965 [8]. W nastepnych la-
tach opisano szereg dalszych przypadkéw.

Przypadki PAM stwierdzano zazwyczaj u oséb,
ktére ptywaly w jeziorach, cieptych basenach lub
innych zbiornikach wodnych, gdzie temperatura
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wody przekraczata 20°C. Zarazenie cztowieka pet-
zakami z rodzaju Naegleria nastgpowato drogg do-
nosowg. Okres inkubacji PAM wynosit od 4 do 7
dni. Choroba miata szybki, gwaltowny przebieg, by-
ta trudna w leczeniu i szybko doprowadzata do zgo-
nu pacjentéw. Zaobserwowano objawy kliniczne ta-
kie jak: béle gtowy, nudnosci, wymioty, goraczka,
brak taknienia i sztywnos¢ karku.

Ziarniniakowe zapalenie mézgu (GAE) jest cho-
robg przewlekla i dotyczy gltéwnie oséb ostabio-
nych, immunologicznie niekompetentnych, przyj-
mujacych leki immunosupresyjne lub chorych na
AIDS [9-13]. Petzaki poza drogg donosowg wnika-
ja réwniez do uktadu nerwowego prawdopodobnie
droga naczyn krwionosnych, poprzez uszkodzong
skére lub z pierwotnych zmian w ptucach czy ner-
kach. Typowymi objawami chorobowymi sg zabu-
rzenia neurologiczne, halucynacje, dezorientacja,
bdl gtowy, goraczka i zaburzenia wzroku. Petzaki
powodowaty ponadto liczne zmiany w narzadach
cztowieka i zwierzat; obserwowano je w plucach
[14-16], nadnerczach, skérze, uchu, zuchwie
[17-20].

Od pewnego czasu obserwuje si¢ wzrost liczby
przypadkéw petzakowego zapalenia rogéwki oka
(AK). Pierwsze przypadki AK opisano w roku 1974
[21]. Wigkszos¢ przypadkéw zapalenia rogéwki oka
ma zwiazek z uzywaniem soczewek kontaktowych
1 roztworéw do ich pielegnacji. Soczewka kontakto-
wa zmienia warunki panujace na powierzchni oka
i sprawia, ze staje si¢ ono bardziej podatne na
uszkodzenia i infekcje. W przypadkach AK nie-
zwigzanych z noszeniem soczewek kontaktowych,
zarazenie wigze si¢ najczesciej z mechanicznym
urazem rogéwki. Mechanizm wywotywania zmian
patogenicznych przez pelzaki nie jest do korica po-
znany. Przypuszcza si¢, ze moze by¢ zwigzany mig-
dzy innymi z reakcjami immunologicznymi zywi-
ciela na obecnos¢ petzakow.

W ostatnich latach zwrécono uwage na rolg¢ pet-
zakéw wolno zyjacych jako wektoréw chorobo-
tworczych bakterii. Z reguly pelzaki w naturalnym
srodowisku w znacznym stopniu mogg ograniczaé
liczebnos¢ populacji bakterii, ale mogg réwniez uta-
twiaé przezywanie niektéorym chorobotwodrczym
szczepom 1 stanowi¢ ich naturalny rezerwuar.

W warunkach naturalnych gtéwne Zrédto pokar-
mu dla pelzakéw stanowig bakterie. Petzaki produ-
kuja enzymy, ktére umozliwiaja im degradacje skia-
dnikéw bakteryjnej Sciany komoérkowej [22-24].
Jednak nie wszystkie gatunki bakterii sg dobrym po-
karmem dla petzakéw. Fakt ten moze by¢ spowodo-

wany obecnosScig toksyn, toksycznych pigmentéw
Iub specyficzng budowg bton zewnetrznych bakte-
rii. Bakterie takie jak np. Pseudomonas aeruginosa
wystepujace w duzych ilosciach w otoczeniu petza-
kéw hamujg wzrost pierwotniakdéw, a nawet mogg
spowodowac ich Smier¢ [25].

W uktadzie petzak-bakteria obserwujemy szereg
rozmaitych zaleznosci prowadzacych do wewnatrz-
komérkowego przezywania i namnazania bakterii.
Zaleznosci te mozna z grubsza okresli¢ jako sym-
biotyczne lub pasozytnicze. W takim uktadzie ,,dra-
pieznik-ofiara” (petzak-bakteria) znajduja si¢ szcze-
py bakterii blokujace procesy ich trawienia przez
petzaki. W ten sposéb pelzaki mogg sta¢ si¢ przeno-
sicielami (wektorami) bakterii. Inne bakterie wy-
ksztalcity mechanizmy pozwalajgce na wykorzysta-
nie Srodowiska petzaka dla wtasnej reprodukcji
1 ochrony przed skutkami dziatania szkodliwych
czynnikéw Srodowiska zewng¢trznego. Taki model
oddzialywania obserwuje si¢ w przypadku petza-
kéw zakazonych Listeria monocytogenes. Bezpo-
srednio po wniknigciu do pelzaka bakterie uwalnia-
ja si¢ z wodniczki trawiennej, przenikajg do cyto-
plazmy, mnozg si¢ az do spowodowania lizy [26].
Znane s3 takze bakterie mnozace si¢ wewnatrz pet-
zakow bez wywotania lizy komérki (np. Vibrio cho-
lerae) [27] oraz bakterie przezywajace w petzakach
bez mozliwosci namnazania si¢. Jezeli mechanizmy
obronne pierwotniaka sg nieskuteczne lub ostabio-
ne, wowczas znajdujace si¢ wewnatrz bakterie mo-
g3 utrzymywac swojg zywotnos¢ lub mogg rozwi-
ng¢ forme¢ endosymbiozy. Swoistos¢ i wybidrczosé
powigzan endosymbiotycznych jest stabo poznana.
Niektére bakterie mogg zarazac jedynie pierwotnia-
ki z rodzaju Acanthamoeba, podczas gdy innym
bakteriom odpowiada wyjatkowo szeroki zakres
przenosicieli z kilku rodzajéw [28, 29]. Niedopaso-
wane pary pelzak-bakteria nie sg zdolne do endo-
symbiozy [28].

Podczas kapieli lub mycia si¢ petzaki zawieraja-
ce wewnatrz bakterie mogg kolonizowaé po-
wierzchni¢ bton Sluzowych lub uszkodzong skére
zywiciela. Temperatura ciala zywiciela sprzyja na-
mnazaniu si¢ bakterii wewnatrz petzakéw. Zwykle
po 3648 godzinach petzaki mogg by¢ juz cale wy-
pelnione bakteriami. Mogg zawiera¢ nawet do 10*
bakterii. Tak wigc pelzak moze sta¢ si¢ posrednio
inkubatorem dla rozwoju chorobotworczych bakte-
rii [30]. Koficowym etapem rozwoju bakterii w pet-
zaku jest liza komorki, prowadzaca do uwolnienia
nowych generacji bakterii i w konsekwencji do za-
razenia zywiciela. Taki cykl rozwojowy bakterii we-
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Rys. 1. Cykl rozwojowy pelzaka prowadzacy do na-
mnozenia si¢ bakterii i uwalniania ich w postaci wolnej
oraz w malych pecherzykach

Fig. 1. The life cycle of amoeba leading to multiplica-
tion and expulsion of bacteria as a free cells and in
small vesicles

wnatrz pelzakéw przedstawiono na Rys.1.

Transmisja bakterii zwigzanych z petzakami mo-
ze odbywac si¢ réwniez poprzez wdychanie aerozo-
li zawierajacych zarazone pierwotniaki lub cysty
[15] oraz pecherzyki z bakteriami, ktére uwalniane
sq zwlaszcza przez przedstawicieli rodzaju Acan-
thamoeba [31]. Takie aerozole moga powstawac
w zraszaczach, fontannach, prysznicach lub podczas
silnych wiatréw porywajacych krople wody ze
zbiornikéw. Cysty pierwotniakéw moga ponadto
zapewni¢ bakteriom dodatkowa ochrong w prze-
trwaniu w niespecyficznych warunkach [32], a na-
wet mozliwos¢ transmisji np. bezwzglednie beztle-
nowych bakterii Molibuncus curtisii ginacych
w Srodowisku tlenowym [33].

Powigzania pomigdzy petzakami wolno zyjacy-
mi a bakteriami byly znane od dawna, mimo to obe-
cnos¢ potencjalnie patogennych bakterii w petza-
kach nie przyciggata wickszej uwagi. Na mozliwos¢
wykorzystania petzakéw wolno zyjacych jako re-
zerwuar6w 1 inkubatoréw chorobotwoérczych dla
cztowieka gatunkéw bakterii zwrdcity uwage zaini-
cjowane w latach 70. badania nad biologig Legio-
nella pneumophila, jako czynnikiem nieznanej
wczesniej choroby legionistow [30]. W 1976 roku,
w Filadelfii po izolacji Legionella pneumophila
z systemu klimatyzacyjnego podczas pierwszego
wybuchu choroby stwierdzono, ze najwazniejsza
role w przenoszeniu legionellozy ma wewnatrzko-
morkowa inwazja petzakéw przez pateczki, ponie-

waz w Srodowisku gatunek ten nie moze mnozy¢ si¢
pozakomérkowo. Uznano to za istotny punkt w pa-
togenezie i ekologii Legionella pneumophila.
Podobne zjawisko dotyczy tzw. LLAPs (Legionella-
like amoebal pathogens). Bakterie te, po raz pierw-
szy zostaly opisane w 1956 roku przez Drozanskie-
go [34] i nazwane Sarcobium lyticum. Sg one filoge-
netycznie $cisle spokrewnione z Legionellae i 13-
czono je z wystegpowaniem choroby legionistow.
Podobnie jak palteczki Legionella sa to réwniez
obligatoryjne pasozyty wewnatrzkomérkowe petza-
kéw wolno zyjacych, ktére uwalniane sg do srodo-
wiska podczas rozpadu komorki zywiciela [35]. Na
Rys. 2 przedstawiono drogi transmisji pateczek Le-
gionella i innych bakterii poprzez aerozole i wodg.
Mechanizmy, ktére umozliwiaja pasozytniczym
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Rys. 2. Namnazanie si¢ Legionella pneumophila i in-
nych bakterii, oraz drogi ich transmisji poprzez wode

i aerozole

Fig. 2. Multiplication of the Legionella pneumophila
and other bacteria as well as their ways of transmission
by water and aerosols

bakteriom przezywanie wewnatrz pierwotniakéw
wyspecjalizowanych w niszczeniu bakterii, jak
i w komérkach uktadu odpornosciowego organizmu
czlowieka, nie sg jeszcze do konca poznane. Ale
mechanizm regulacyjno-adaptacyjny umozliwiajacy
szybkie zmiany metabolizmu w odpowiedzi na
gwaltowne zmiany srodowiska musi by¢ wyjatkowo
sprawny. Z prowadzonych w ostatnich latach badan
wynika, ze juz sam przebieg endocytozy moze de-
cydowaé o powodzeniu wewngtrzkomérkowej in-
fekcji. Cytologiczne badania ultrastruktury zakazo-
nych pierwotniakéw wskazuja miedzy innymi na
mozliwos¢ szybkiego potaczenia endosoméw za-
wierajgcych bakterie z retikulum endoplazmatycz-
nym komoérki zywiciela, co stanowi dodatkowa
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ochrong i jest metabolicznym dostosowaniem bak-
terii do srodowiska w nowej niszy [36]. Ponadto sy-
gnatem do regulacji zdolnosci adaptacyjnych oraz
zjadliwosci szczepow bakterii w Srodowisku
i w organizmie czlowieka, moze by¢ zmiana tempe-
ratury otoczenia [37]. Na przyklad zjadliwe w te-
stach in vivo, hodowane w 37°C Legionella pneumo-
phila, traca swe zdolnosci chorobotwoércze po obni-
zeniu temperatury ich hodowli do 24°C [38]. Nato-
miast bakterie obecne w komdrce pierwotniaka
w wyniku obnizenia temperatury staja si¢ zwyktym,
podlegajacym strawieniu pokarmem [39].

Barker i wsp. [40], Barker i Brown [32] oraz
Abu Kwaik i wsp. [41] wykazali, ze rozw6j bakterii
w komorkach pierwotniakéw moze wptywaé mody-
fikujaco na ich morfologiczne, fizjologiczne i beha-
wioralne wiasciwosci, co ma zwigzek z preadapta-
cja bakterii do po6Zniejszego Srodkomoérkowego
wzrostu w organizmach ludzi i zwierzat. Badania
prowadzone przez Barkera 1 wsp. [40, 42, 43] oraz
Kinga i wsp. [44] wykazaly np., ze pateczki Legio-
nella pneumophila izolowane z Acanthamoeba, sa
mniejsze od hodowanych in vitro, maja odmienne
wiasciwosci powierzchniowe zwiazane z absorpcja
czasteczek produkowanych przez petzaki i wykazu-
ja ruchliwos¢. Ponadto u bakterii tych wykazano
syntez¢ de novo specyficznych pigciu antygendéw
powierzchniowych [42, 45, 46]. Wewnatrzkomor-
kowy wzrost w pierwotniakach wzmaga réwniez
zjadliwos¢ bakterii, ktére s3 bardziej infekcyjne
i odpowiedzialne za wyzsza Smiertelnos¢. Zjawisko
to zaobserwowano mig¢dzy innymi w przypadku pa-
teczek Legionella pneumophila 23, 47-49] i Myco-
bacterium avium [50], ktére wykazywaly wigkszg
zdolnos¢ inwazji do makrofagéw i komorek nabton-
ka oraz wzmozong wewnatrzkomoérkowa replikacje,
co moze kompensowac ich niskg dawke infekcyjna.
Pomimo, ze nie okreslono dokladnie mechanizméw
molekularnych odpowiedzialnych za inwazyjnos¢
i replikacje bakterii, obecnie przyjmuje si¢, ze na-
mnazanie komoérek stymuluje material wydzielany
przez petzaki.

Badania strategii przezywania bakterii wewnatrz
petzakéw oparte gléwnie na powigzaniach Legio-
nella z Acanthamoeba 1 Hartmanella wskazuja, ze
mechanizmy rozpoznania, wnikania i wewnatrzko-
moérkowego namnazania si¢ w komdrkach pierwot-
niakéw 1 ssakow sg podobne [36, 47]. W procesy in-
wazji i przezycia w komoérkach zywiciela zaangazo-
wane sg miedzy innymi loci licznych genéw bakte-
rii, przy czym te same geny moga by¢ wykorzysty-
wane do wzrastania zar6wno w komorkach pierwot-

niakéw, jak 1 ssakéw [S1].

Od lat 70. poznano wiele innych patogenéw bak-
teryjnych, ktére moga przemieszczac si¢ z petzaka-
mi wolno zyjgcymi. Sg to pratki z rodzaju Mycobac-
terium [52-541], Vibrio cholerae [27, 55], Listeria
monocytogenes [26, 56], bakterie z rodzaju Chlamy-
dia [57, 58] 1 Rickettsia [59], Burkholderia pseudo-
mallei [60] i Burkholderia cepacia (61, 62], a takze
pateczki Salmonella [37, 63-65], Shigella, Yersinia
i inne bakterie [66], a nawet Francisella tularensis,
bakteria, ktéra ze wzgledu na wysokag zjadliwos¢
i zakazalnos¢ jest uwazana za czynnik mozliwy do
wykorzystania w bioterroryzmie [67]. Sugeruje to,
ze trzeba na nowo rozpatrzy¢ kliniczne i epidemio-
logiczne aspekty wystepowania bakteryjnych zaka-
zen petzakéw.

Obecnos¢ zywych chorobotworczych bakterii
wewnatrz petzakéw wolno zyjacych stwarza nowe
wyzwania dotyczace zapobiegania chorobom
i uzdatniania skazonych Zrédet wody. Od dawna
wiadomo, ze liczne gatunki i szczepy petzakéw wy-
kazujg opornos¢ na przemijajacg ekspozycje na
podwyzszone temperatury i substancje odkazajace.
Odzwierciedla to ich adaptacje do niesprzyjajacych
czynnikéw spotykanych w przyrodzie, czynigc pet-
zaki trudnymi do usunigcia z sieci wodnej. Jedno-
czesnie nie podejmuje si¢ prob opanowania obecno-
sci pelzakow w srodowisku, poniewaz udzial zara-
zen ludzi jest niski. Te niezwykla opornos¢ petza-
kéw mozna potaczy¢ z niepokojacym faktem braku
skutecznych metod ograniczajacych wzrost wielu
bakterii w wodzie pitnej. Zalecenia dotyczace odka-
zania termicznego i chemicznego wody badane;j
w warunkach laboratoryjnych sg oparte bowiem na
wrazliwosci rozproszonych bakterii. Tymczasem
bakterie zamknigte wewnatrz komoérek sg mniej do-
stepne dla czynnikéw przeciwbakteryjnych i odka-
zajacych, ze wzgledu na wystepowanie fizycznej
bariery ochronnej. Jak wykazalty liczne badania in
vitro bakterie takie charakteryzujg si¢ istotnie wyz-
szym poziomem opornosci na dziatanie srodkéw
dezynfekcyjnych, biocydéw [40], a takze wykazuja
op6r w stosunku do niekorzystnych warunkéw sro-
dowiska, takich jak: wahania temperatury, osmolar-
nosé, pH, promieniowanie jonizujace [41]. Nawet
jezeli odkazanie termiczne i chemiczne zmniejsza
liczbe bakterii, efekt jest czasowy i czesto obserwu-
je si¢ rekolonizacje wody. Uzyteczna w odkazaniu
wody moze okaza¢ si¢ blokada receptoréw po-
wierzchniowych petzakéw uniemozliwiajaca zwig-
zanie 1 wejscie bakterii do pierwotniaka [68]. Poza-
komérkowe bakterie sg bardziej wrazliwe na warun-
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ki srodowiska i nie sg chronione przed biocydami
i srodkami dezynfekcyjnymi.

Na podstawie badari nad wspétzaleznosciami na
poziomie pierwotniak/bakteria, trudno jest jeszcze
do korica okresli¢ wzajemng role zywiciela i paso-
zyta w rozwoju mechanizméw inwazyjnych i zjadli-
wosci pelzaka i bakterii dla cztowieka [69]. Nie
podlega jednak dyskusji epidemiologiczna rola pier-
wotniakéw jako rezerwuaréw czynnikéw infekcyj-
nych czy wektorow w rozprzestrzenianiu si¢ nie-
ktérych choréb zakaznych. Wiadomo tez, ze lecze-
nie choréb powodowanych przez bytujace w ko-
moérkach petzaka bakterie stwarzaja wiele trudnych
do przezwycigzenia probleméw medyczno-terapeu-
tycznych [70].

Obecnos¢ bakterii wewnatrz petzakéw lub ewen-
tualnie na ich powierzchni, stanowi szczegélne wy-
zwanie dla badan epidemiologicznych i kontroli
czystosci woéd powierzchniowych, kapielisk oraz
uje¢ wody pitnej. Istnieje bowiem mozliwos¢ po-
wigzania zagrozenia wystepowania niektérych cho-
réb bakteryjnych cztowieka z obecnoscig petzakéw
w wodzie. Ponadto niektére pelzaki wolno zyjace
same w sobie sg juz potencjalnymi patogenami
cztowieka.
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