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Indications for the monitoring of the
methicillin-resistant Staphylococcus aureus
strains in animals

Pejsak Z., Truszczynski M., National Veterinary
Research Institute, Putawy

Task Force on Zoonoses and European Food Safety
Authority (EFSA) of the European Union (EU) encour-
age research on crucial topics concerned with proph-
ylaxis of zoonotic diseases. The accepted strategy re-
quires coordinated partnership among EU Members.
This is related to implementation of the same eval-
uation methods by each of the participants. One of
the topics initiated in Belgium, with the intention
to be started in other Member Countries including
Poland, concerns the prevalence survey of methicil-
lin-resistant Staphylococcus aureus (MRSA) in swine,
in pig farmers and in their family members. On the
basis of the report from Belgium and related other
publications the importance of the reservoir of MRSA
in the general human population in comparison to
pig farmers community was characterized. The iso-
lated MRSA strains were classified in the mentioned
survey using molecular typing methods. Basing on
these tests for Staphylococcus aureus and particularly
for MRSA strains, the sequence types (ST) and clonal
lineages or genetic clones were differentiated. This
enabled to identify strains originated primary from
animals, being the source of infection for humans.
In the report from Belgium and in other publications
the clonal complex ST 398 of MRSA was found to be
an important infection reservoir in swine. However, in
the same report lower pathogenicity for humans of
the strains isolated from animals was observed when
compared with strains isolated from humans that had
no contact with the animal reservoir. These investiga-
tions will be continued in other EU countries, contrib-
uting to the final conclusion concerning the risk of
swine-originated MRSA strains for human health. It
is suggested to extend these surveys to other species
of food animals and to the food products.

Keywords: methicillin-resistant Staphylococcus au-
reus, swine reservoir, humans.
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W ramach Unii Europejskiej, zgod-
nie ze strategia Wydzialu do spraw
Zdrowia (DG Sanco) Komisji Europejskiej,
jako niezbedna uznana zostata w 2007 r.,
oparta o koordynowane dziatania, wspoi-
praca miedzy panstwami czlonkowskimi
w zakresie profilaktyki i zwalczania cho-
ré6b zakaznych czlowieka (http//ec.euro-
pa.eu/health/ph_overview/strategy/reflec-
tion_process_en.htm). Do tej tematyki na-
leza miedzy innymi: choroby odzwierzece,
reprezentowane przez Grupe Zadaniowa
do spraw Zoonoz (Task Force on Zoono-
ses) oraz bezpieczenstwo zywnosci, beda-
ce w gestii Europejskiego Urzedu do spraw
Bezpieczeristwa Zywnoéci (European Food
Safety Authority — EFSA). Oba wymienione
obszary stanowia pole kontaktéw miedzy
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specjalistami medycyny i weterynarii. Dzie-
lace kraje cztonkowskie granice nie stano-
wia skutecznej bariery dla drobnoustro-
jow chorobotwdrczych, w tym réwnocze-
$nie patogennych dla cztowieka i zwierzat,
co uzasadnia $ciste wspétdzialanie miedzy
panstwami cztonkowskimi UE.

Jednym z tematéw podjetych do wspol-
nej realizacji jest okreslenie wystepowania
u zwierzat metycylinoopornego gronkow-
ca zlocistego (methicillin-resistant Sta-
phylococcus aureus — MRSA). Odnosne
badania w ramach Unii Europejskiej zo-
staly zainicjowane w Belgii (1), a zastoso-
wana metodyka i uzyskane wyniki, doty-
czace wystepowania MRSA u §win oraz
0s6b majacych z nimi kontakt, przedsta-
wiono w raporcie z 22 sierpnia 2007 r. pt.
»Wystepowanie metycylinoopornego gron-
kowca zlocistego u $wiri i hodowcéw $win
w Belgii w poréwnaniu do pozostatej ludz-
kiej populacji” (Prevalence survey of me-
thicillin-resistant Staphylococcus aureus
in swine and pig farmers in Belgium com-
pared to other human population). W na-
wigzaniu do wymienionych badan Gru-
pa Zadaniowa do spraw Zoonoz zostala
poproszona przez EFSA o zorganizowa-
nie w innych panstwach Unii Europej-
skiej analogicznych przegladéw, dotycza-
cych wystepowania MRSA u trzody chlew-
nej. W zwigzku z tym w styczniu 2008 r.
ogloszono w Dzienniku Urzedowym Unii
Europejskiej decyzje Komisji z 20 grud-
nia 2007 r. w sprawie wkladu finansowe-
go Wspdlnoty na rzecz okreslenia wystepo-
wania MRSA w stadach $win hodowlanych
w panstwach czlonkowskich UE. W $lad
za powyzsza decyzja gtéwny lekarz wete-
rynarii RP opracowal wytyczne dotycza-
ce przeprowadzenia badan nad wystepo-
waniem MRSA w stadach $win hodowla-
nych w Polsce. Wytyczne te (nr GIW z IX
401 200-3/08) zostaly ogloszone z datg 11
stycznia 2008 r. Zgodnie z tym dokumen-
tem Zaktad Choréb Swir Pafistwowego In-
stytutu Weterynaryjnego — Pafistwowego
Instytutu Badawczego zostal zobowiazany
do wykonania odno$nych prac. Komisja
Europejska, w oparciu o dane statystycz-
ne EUROSTAT 2005, wyznaczyla Polsce
do zbadania w sumie 327 gospodarstw.
Informacje przestane przez wojewddzkie

inspektoraty weterynarii do Gtéwnego In-
spektoratu Weterynarii postuzyly do opra-
cowania harmonogramu pobierania pré-
bek, proporcjonalnie do liczby gospodarstw
utrzymujacych $winie hodowlane w po-
szczegoblnych wojewddztwach, z podzialem
na gospodarstwa produkcyjne i reproduk-
cyjne. Jak w przypadku innych tego rodza-
ju przegladéw, Komisja Europejska zalecita
pobranie 10% wiecej prébek niz wskazana
liczba stad, tak ze program badawczy obej-
muje tacznie 360 gospodarstw.

W celu przyblizenia metod oraz rodza-
ju badan, ktére beda realizowane w Polsce
odnosnie do MRSA, przedstawiony zo-
stanie w tym artykule, w swych bardziej
istotnych elementach, raport z 22 sierp-
nia 2007 r., zawierajacy zastosowane tech-
niki oraz wyniki badann wykonanych w Bel-
gii na temat wystepowania MRSA u $win
iludzi, bedacych z nimi w staltym kontak-
cie, w poréwnaniu do oséb niestykajacy-
mi sie z tymi zwierzetami.

Raport zawiera wskazania dotyczace po-
bierania préobek od zwierzat i ludzi. Beda
one obowigzywaé réwniez w przypadku
realizacji analogicznych przegladéw w in-
nych krajach czlonkowskich, co zgodne
jest ze wspomniang strategia wspolnych
dzialan, koordynowanych w ramach Unii
Europejskiej. Tego rodzaju harmonizacja
metod i procedur jest niezbedna przy po-
réwnywaniu wynikéw uzyskiwanych w po-
szczeg6lnych krajach czlonkowskich i for-
mulowaniu wspélnych dla kontynentu eu-
ropejskiego wnioskéw.

Wykorzystanie dostepnych metod,
opartych na wlasciwosciach molekular-
nych i genetycznych bakterii, do rozréznia-
nia klonéw, linii genetycznych lub typéw
sekwencyjnych w ramach poszczegdlnych
gatunkdw, w tym gatunku Staphylococcus
aureus, umozliwia realizowanie badan epi-
demiologicznych. Odnosza si¢ one m.in.
do identyfikacji Zrodet szczepéw antybio-
tykoopornych, wystepujacych u czlowieka
i poszczegblnych gatunkéw zwierzat oraz
w $rodowisku ich bytowania. W koordy-
nowanych przez Unie Europejska, a wy-
konanych w Belgii badaniach, dotycza-
cych okreslenia rezerwuaru zwierzecego
zoonotycznych szczepdw S. aureus, wy-
korzystano elektroforeze pulsacyjna w zelu
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agarowym (pulsed field gel electropho-
resis — PFGE), typowanie wielomiejsco-
wych sekwencji (multilocus sequence ty-
ping — MLST), test SCCmec (staphylococ-
cal chromosome cassette mec) i okreslanie
sekwencji spa (1,2). Metycylinoopornos¢
gronkowca zlocistego koduje gen mecA
znajdujacy sie w kasecie chromosomowej
SCCmec. Wykrywany jest za pomoca lan-
cuchowej reakeji polimerazy (polymerase
chain reaction — PCR; 3).

Oporny na metycyline gronkowiec zlo-
cisty jest waznym patogenem czlowieka.
Wywoluje ropne zapalenie skory i tkanki
podskédrnej, zapalenie ptuc oraz bakterie-
mie. Stanowi znaczace zagrozenie zdrowia
czlowieka w zakazeniach szpitalnych wy-
wolanych przez szczepy czesto dodatkowo
oporne na dostepne antybiotyki. Jest réw-
niez przyczyna chordb u zwierzat (2, 4).
U bydla i owiec, a rzadziej u kéz i $win,
powoduje zapalenie gruczotéw mlekowych
o ostrym lub przewlektym przebiegu. Wy-
woluje tez ropnie w tkance podskérnej.
U nowo narodzonych jagniat jest przyczy-
ng posocznicy, a u kilkutygodniowych ro-
powicy. Stwierdzany jest u kurczat, kaczat,
gasiat oraz indyczat w przypadkach ostrego
zapalenia stawow. U wszystkich gatunkéw
zwierzat domowych wywoluje czyraczyce.
Niewykazujace objawéw klinicznych zwie-
rzeta gospodarskie i towarzyszace czlowie-
kowi sa, w duzo wyzszym odsetku niz cho-
rujace, bezobjawowymi nosicielami gron-
kowca zlocistego. Stanowia zatem powazny
rezerwuar potencjalnie chorobotwérczych
dla czlowieka szczep6w tego drobnoustro-
ju. Z tego wzgledu zaliczane sa do grupy
drobnoustrojéw zoonotycznych, czyli od-
zwierzecych zarazkéw potencjalnie choro-
botwérczych dla cztowieka. Wséréd nich
znajduja sie szczepy oporne na metycyli-
ne (MRSA), a czesto réwnoczesnie tez na
penicyling, oksacyline, amoksycyline oraz
na inne antybiotyki. Takie szczepy stwa-
rzaja duze trudnosci w antybiotykotera-
pii wywotanych przez nie choréb u ludzi.
Stanowia tez zrédlo genéw determinuja-
cych antybiotykoopornos¢ u innych bak-
terii, przejmujacych je do swego genomu.
Tym samym szczepy gronkowca zlocistego
przyczyniaja si¢ do rozprzestrzeniania sie
wielorakiej antybiotykoopornosci na inne
gatunki drobnoustrojéw chorobotworczych
dla cztowieka i zwierzat (1, 2, 4).

Wyniki cytowanego wyzej raportu (1)
przedstawiaja sie nastepujaco. Sposréd
1500 proébek, z ktérych izolowano szcze-
py gronkowca zlocistego, 663 okazalo sie
MRSA. Pochodzily one z 34 ferm. Rycina 1
przedstawia odsetki $win, ktére byly nosi-
cielami i od ktérych nie izolowano szcze-
pow MRSA, zaleznie od grup wieko-
wych (1).

W ocenie ilo$ciowego wystepowania
szczepow MRSA, zaleznie od rodzaju
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Ryc. 1. Odsetki $wiri dodatnich (nosicieli MRSA) i ujemnych w poszczegbinych grupach wiekowych (1)

chowu, okazalo sie, ze $winie w fermach
zamknietych sa w mniejszym stopniu zaka-
zone szczepami antybiotykoopornymi niz
w fermach otwartych. Dodatkowo w fer-
mach o zamknietym typie produkcji praw-
dopodobienstwo wystepowania szczepdéw
MRSA bylo wieksze u prosiat w poréwna-
niu do loch i tucznikéw. Wykazano tez (1),
ze bezobjawowe nosicielstwo MRSA u ho-
dowcéw $win, pracownikéw ferm trzody
chlewnej i czlonkéw ich rodzin wynosi
37,8%, a u 0s6b niemajacych kontaktow ze
$winiami 1,6%. Jest ono zatem zdecydowa-
nie nizsze w tym drugim przypadku. Do-
wodzi to, Ze $winie i Srodowisko ich byto-
wania stanowia powazne zrédto szczepoéw
MRSA. Mimo to u ludzi, nosicieli MRSA,
powstawanie ropni lub zapalen skory wy-
wolywanych przez te szczepy bylo rzadkie.
Nie potwierdzato to obaw, co do znaczenia
odzwierzecych szczep6w MRSA w rozwo-
ju trudno leczacych si¢ antybiotykami cho-
réb ludzi. Wskazywato natomiast na udziat
w wymienionych stanach patologicznych
szczep6w MRSA $cile ludzkich, generowa-
nych intensywna antybiotykoterapia. Mimo
to rozwazane jest wprowadzenie obowiaz-
ku badania os6b kontaktujacych sie ze $wi-
niami na obecno$¢ MRSA w przypadku ko-
niecznosci przyjecia do szpitala. Intencja
jest ograniczanie ewentualnie dodatkowe-
go, czyli odzwierzecego Zrédla szczepdw
MRSA, w srodowisku oséb o ostabionym
ukladzie immunologicznym.

W opublikowanej w 2008 r. z terenu
Holandii pracy (5) badano rézne rodza-
je ferm $win, w tym chlewnie produkuja-
ce prosieta na sprzedaz i fermy zarodowe,
pod katem ich roli w transmisji szczepéw
MRSA do tuczarn. Do badani wlaczono tez
jedno centrum inseminacyjne. Badaniem
wymazéw od 310 $win z 31 ferm wyka-
zano, ze w nozdrzach 35 zwierzat (11%)

wystepowaly szczepy MRSA. Zastosowa-
nie metod molekularnych w identyfiko-
waniu wymienionych szczepéw wykazalo,
ze stanowily one klon MLST 398. W jego
obrebie zidentyfikowano nastepujace typy
spa: t011, t108, t567, t899 i t939.

W badaniach tych potwierdzona zo-
stala zalezno$¢ miedzy nosicielstwem
u oséb zawodowo kontaktujacych sie
ze $winiami szczepéw MRSA a ich wy-
stepowaniem u tych zwierzat. Szcze-
py te byly, oprécz opornosci na mety-
cyling, oporne réwniez na tetracykliny
(w 100%), aminoglikozydy (w 55%) i chi-
nolony (w 33%). Jednakze szczepy MRSA
izolowane od pracownikéw zatrudnionych
w fermach $win, czyli odzwierzece, rézni-
ty sie we wlasciwosciach genetycznych od
szczepdw MRSA izolowanych od pacjen-
téw z oddzialéw szpitalnych i od obstugu-
jacego ich personelu medycznego, ktérzy
nie mieli kontaktu ze zwierzetami, czyli od
szczep6w uczestniczacych w zakazeniach
u ludzi. Wynik ten moze wskazywac, po-
dobnie jak wyniki raportu belgijskiego (1),
iz rola szczep6éw odzwierzecych w wywoly-
waniu trudno leczacych si¢ zakazen gron-
kowcowych u ludzi jest znacznie mniejsza
niz szczepdw $cisle ludzkich, ktére poja-
wiaja sie w nastepstwie stosowanej w szpi-
talach intensywnej antybiotykoterapii.

Szczepy MRSA wykryto réwniez u by-
dta, drobiu, koni, pséw, kotéw i krélikéw.
Jednak, jak dotychczas, trudno oceni¢ sto-
pieni zagrozenia z tych zrédel zdrowia czlo-
wieka oraz tego rezerwuaru MRSA dla
zdrowia publicznego.

W podsumowaniu stwierdza sie (1), ze
w $wietle dotychczasowych danych Unia
Europejska uwaza za wskazane uzyskanie
pelniejszej oceny znaczenia rezerwuaru
zwierzecego szczep6w MRSA w wywoly-
waniu trudno leczacych sie antybiotykami
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chordb czlowieka. Wyrazem tego jest wspo-
mniana decyzja o finansowaniu analogicz-
nych, jak wykonane w Belgii, badan doty-
czacych trzody chlewnej (1) w pozostatych
krajach czlonkowskich. Rozwazane jest
réwniez okre$lenie wystepowania MRSA,
z uwzglednieniem identyfikowania domi-
nujacych linii klonalnych, u innych niz $wi-
nie gatunkéw zwierzat rzeznych. Do tej
tematyki rozwaza sie dolaczenie innych
gatunkéw drobnoustrojéw, zwlaszcza z ro-
dzaju Salmonella. Waznym wskazaniem
jest koncentrowanie si¢ na stadach rodzi-
cielskich, z ktérych pochodza zwierzeta
rzezne. Dodac¢ nalezy, ze w rozprzestrze-
nianiu si¢ w populacjach zwierzat szcze-
péw MRSA maja znaczenie przerzuty z jed-
nych miejsc do drugich. Przyszle badania,

jak wynika z sugestii omawianego raportu
(1), powinny tez ocenic role transmisji do
czlowieka chorobotwdrczych drobnoustro-
jow z zywnosci pochodzenia zwierzecego.
Nalezy bra¢ pod uwage ryzyko zatrudnio-
nych w rzezniach i przetwérstwie surow-
céw zwierzecych pracownikéw pod katem
zakazen wywotanych z tych zrddet szcze-
pami MRSA oraz innymi zoonotycznymi
gatunkami bakterii, z uwzglednieniem ich
opornosci na antybiotyki.

Pi$miennictwo

1. Anon.: Report of the Task Force on Zoonoses Data Col-
lection on a proposal for technical specifications for a ba-
seline survey on the prevalence of Methicillin Resistant
Staphylococcus aureus (MRSA) in breeding pigs. EFSA
Journal 2007, 129, 1-14.

Nowotwory tkanki krwiotworczej u psow
i kotow. Czes¢ IV. Biataczki

Rafat Sapierzyiski
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w Warszawie

Definicje i klasyfikacja biataczek
u zwierzat

Nowotworowe i nienowotworowe rozro-
sty komoérek uktadu krwiotworzenia przy-
jeto sie dzieli¢ na choroby limfo- i mielo-
proliferacyjne. W pierwszym przypadku,
choréb limfoproliferacyjnych, zazwy-
czaj chodzi o nowotworowe procesy roz-
rostowe wywodzace si¢ z komoérek ukta-
du chlonnego (limfocytéw), okreslanych
mianem chloniakéw (lymphoma). Chlo-
niaki bywaja czesto nazywane chloniaka-
mi zlodliwymi (lymphoma malignum) lub
chloniakomiesakami (lymphosarcomay), co
ma podkreslac ich zlosliwy charakter. Na-
lezy jednak mie¢ na uwadze fakt, ze kazdy
chloniak jest rozrostem mniej lub bardziej
ztosliwym i dodawanie mu tego okreslenia
nie wydaje si¢ konieczne. Zaréwno wsréd
lekarzy praktykéw, jak i studentéw medy-
cyny weterynaryjnej istnieja niejasnosci
w odréznianiu chloniakéw od biataczek
limfatycznych. Wydaje sie tez, ze precyzyj-
ne odréznienie jednych od drugich moze
by¢ trudne. Pod pojeciem chloniaka ro-
zumie si¢ rozrost nowotworowy dotyczg-
cy limfocytéw, z kolei biataczka to nowo-
tworowy proces rozrostowy toczacy sie
pierwotnie w szpiku kostnym. Tak wiec
mianem bialaczki limfatycznej (lympho-
id laeukaemia) okresla si¢ nowotworowy
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rozrost dotyczacy limfocytéw (czyli chlo-
niak), ktéry pierwotnie rozwinal sie w szpi-
ku kostnym (a niekiedy, jak podaje Vail,
takze w obrebie $ledziony; 1). W przypad-
ku gdy dochodzi do wysiewu komoérek no-
wotworowych do krwi, mamy do czynie-
nia z biataczka limfatyczna leukemiczng,
a jezeli tego wysiewu do krwi nie ma, to
jest to bialaczka limfatyczna aleukemicz-
na. Z kolei, gdy miejscem wyjscia chto-
niaka jest wezet chlonny lub tkanka lim-
fatyczna przewodu pokarmowego, grasi-
cy itp., to chloniak ten nie ma charakteru
biataczki (proces nowotworowy nie roz-
poczal sig pierwotnie w szpiku kostnym),
jednakze w przypadku rozsiewu procesu
nowotworowego, w przebiegu ktérego do-
chodzi do pojawienia si¢ komdrek chtonia-
ka we krwi lub/i w szpiku kostnym, mamy
do czynienia z postacia bialaczkowa chlo-
niaka, lecz nie jest to w dalszym ciagu pier-
wotna biataczka limfatyczna.
Odréznienie bialaczki limfatycznej od
wieloogniskowego chloniaka moze by¢
trudne, szczegdlnie w przypadku, gdy ko-
morki nowotworowe sa obecne w wez-
le chtonnym, szpiku kostnym oraz we
krwi. Najwazniejsza cecha réznicujaca jest
stan wezléw chlonnych, albowiem jezeli
stwierdza sie obecno$¢ komérek chionia-
ka w szpiku kostnym i/lub krwi, bez zajecia
wezléw chlonnych, ani w innych narzadach
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wewnetrznych, stan taki wskazuje na bia-
taczke limfatyczna. Z kolei, w sytuacji gdy
poczatkowo obserwuje si¢ powiekszenie
wezléw chlonnych oraz/lub obecnos¢ na-
ciekéw nowotworowych w narzadach we-
wnetrznych, a dopiero w drugiej kolejno-
$ci zidentyfikuje sie komérki nowotworo-
we we krwi lub/i w szpiku kostnym, mamy
podstawy do rozpoznania chioniaka wielo-
ogniskowego z rozsiewem nowotworu i ob-
razem biataczkowym. Poza tym, jak poda-
je Valli, w przebiegu nowotworéw ukladu
limfatycznego komdrki nowotworowe sa
zawsze obecne we krwi obwodowej, czy
je sie tam wykrywa lub tez nie, dlatego tez
biataczke limfatyczna lub chioniaka nale-
zy traktowac jako rézne postacie tej samej
choroby niz oddzielne jednostki chorobo-
we (2). W odréznianiu pomiedzy ostra bia-
faczka limfatyczna a biataczka przewlekia
oraz chloniakiem z wtérnym zajeciem szpi-
ku kostnego pomocne moze by¢ barwienie
immunohistochemiczne z zastosowaniem
przeciwcial przeciwko antygenowi CD34.
Antygen CD34 jest antygenem typowym
dla komorek blastycznych i jego ekspresje
wykazano we wszystkich przypadkach bia-
taczek ostrych (zaréwno ostrych biataczek
limfoblastycznych, jak i ostrych bialaczek
szpikowych) i nie obserwowano jej w ko-
morkach chloniakéw i przewleklych bia-
faczek limfocytarnych (1).

Ze wzgledu na stopien zréznicowania
komoérek nowotworowych w przebiegu bia-
taczek pochodzenia limfatycznego dzieli
sie je na ostra bialaczke limfoblastyczng,
ktéra charakteryzuje si¢ rozrostem mlo-
docianych, niezréznicowanych komoérek
linii limfoidalnej (limfoblasty, prolimfo-
cyty), oraz przewlekla bialaczke limfo-
cytarng, w ktérej komorki nowotworowe
wykazuja pewien stopien zréznicowania,
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