Zespot eutyreozy chorobowej
w przebiegu babeszjozy psow
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abeszjoza pséw jest podobna do ma-
larii chorobg powodowana przez pier-
wotniaki z rodzaju Babesia, nalezgce do
rodziny Babesiidae, rzedu Piroplasmori-
da, typu Apicomplexa. Obecnie znanych
jest 6 gatunkéw zdolnych do wywotania in-
wazji u pséw (tab. 1). W zaleznosci od roz-
miaréw gatunki pierwotniakéw z rodza-
ju Babesia u pséw klasyfikowane sa jako
piroplazmy duze, ktérych rozmiary wy-
nosza 2 x 5 pum, lub male, ktérych wiel-
kos$¢ wynosi 0,8-1,2 x 2,5-3,2 um (1, 2, 3,
4, 5). Do niedawna gatunki Babesia canis,
B. vogeli i B. rossi traktowano jako pod-
gatunki jednego gatunku B. canis (B. ca-
nis canis, B. canis vogeli i B. canis rossi).
Obecnie jednak zdecydowana wigkszos¢
badaczy na calym $wiecie traktuje podga-
tunki gatunku B. canis jako oddzielne ga-
tunki (2). Sposréd wymienionych w tabe-
li 1 gatunkéw z rodzaju Babesia w Polsce
endemicznie wystepuje jedynie B. canis, co
zwiazane jest z faktem, iz w naszym kra-
ju wystepuje kleszcz takowy, bedacy zywi-
cielem ostatecznym jedynie dla tego ga-
tunku (6, 7, 8). Zasieg endemicznego wy-
stepowania B. canis w Polsce pokrywa sie
z zasiegiem wystepowania jego zywiciela
ostatecznego. Kleszcz fakowy w Polsce wy-
stepuje endemicznie we wschodniej czeséci
kraju, jednakze obserwuje si¢ wzrost zasie-
gu jego wystepowania, co w konsekwencji
prowadzi¢ bedzie do wystepowania przy-
padkéw babeszjozy u pséw réwniez w $rod-
kowej i zachodniej czesci Polski. Podobne
zjawisko zwiekszania sie obszaréw ende-
micznych dla kleszcza D. reticulatus, a co
za tym idzie réwniez babeszjozy powodo-
wanej przez inwazje B. canis, obserwowa-
ne jest w innych krajach Europy (9, 10, 11).
Zywicielem ostatecznym pierwotnia-
kéw z rodzaju Babesia sa kleszcze z rodzi-
ny Ixodidae. Natomiast zywicielem po$red-
nim sa ptaki i ssaki. W cyklu rozwojowym
pasozyta mozna rozréznic 3 etapy: gamo-
gonia, sporogonia i merogonia. Pierwsze
dwa etapy maja miejsce w organizmie zy-
wiciela ostatecznego, a powstajace w nich
stadia rozwojowe nazywane sa odpowied-
nio gamontami i sporozoitami. Sporozo-
ity sa réwnoczesnie stadium inwazyjnym
dla zywiciela posredniego. Z kolei ostat-
ni etap odbywa sie w organizmie zywicie-
la posredniego. Jest to etap formowania
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stadium rozwojowego nazywanego me-
rozoitem, ktory jest stadium inwazyjnym
dla zywiciela ostatecznego. Podczas me-
rogonii powstaja naprzemiennie trofozo-
ity i merozoity zasiedlajace kolejne krwin-
ki czerwone zywiciela po$redniego. Uwaza
sie, iz merogonia jest jednym z czynnikéw
odpowiedzialnych za rozwdéj niedokrwisto-
$ci w przebiegu babeszjozy (12).

Przebieg babeszjozy pséw rézni sie
w zaleznosci od gatunku pasozyta powo-
dujacego inwazje, jego szczepu oraz statu-
su immunologicznego zarazonego zwierze-
cia. Choroba moze mie¢ przebieg bardzo
ciezki i skonczy¢ sie Smiercia lub tagodny,
a czasem nawet podkliniczny. Najciezsza
posta¢ babeszjozy powoduje B. rossi, ga-
tunek wystepujacy w RPA. Z kolei najla-
godniejsza posta¢ choroby wywoluje za-
razenie gatunkiem B. vogeli. Wystepujacy
w Polsce gatunek B. canis powoduje cho-
robe o przebiegu umiarkowanym do ciez-
kiego (2). Stwierdzane byly jednak réwniez
przypadki podklinicznego przebiegu inwa-
zji powodowanej przez B. canis (13). Ob-
jawy choroby sa mato specyficzne. U zara-
zonych pséw obserwowano: podwyzszenie
temperatury ciala, oslabienie, brak apety-
tu, wymioty, biegunke, kaszel, duszno$¢,
skapomocz lub bezmocz, hemoglobinu-
rie, objawy nerwowe oraz $piaczke. Bada-
nie kliniczne ujawni¢ moze: wzrost tempe-
ratury ciala, odwodnienie, przyspieszenie
tetna i oddechdéw oraz blado$¢ i zazélce-
nie blon sluzowych. Choroba nieleczona
badz zbyt pézno rozpoznana moze skon-
czy¢ sie $miercia psa (2, 14, 15).
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The aim of this article was to present condition of
euthyroid state in which extrathyroidal factors influ-
ence the levels of thyroid hormones. Euthyroid sick
syndrome refers to the situation in which decreased
levels of thyroid hormones are observed in system-
ic illness, trauma, fever, starvation and many other
conditions in sick humans or animals. Mainly the
euthyroid sick syndrome is observed in systemic dis-
eases. The more severe is disease the lower are lev-
els of thyroid hormones. Thus the concentrations of
thyroxine (T4) and free thyroxine (fT4) can be treat-
ed as indicators of the disease severity. Canine babe-
siosis is severe systemic illness accompanied by the
euthyroid sick syndrome. The mechanism of devel-
opment of this condition includes the possible role
of IL-6. Authors strongly encourage practitioners to
estimate the concentrations of T4 and T4 in severe
canine babesiosis for their prognostic value.
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W dodatkowych badaniach laborato-

ryjnych stwierdzano u pséw wystepowa-
nie niedokrwisto$ci, maloptytkowosci oraz
neutropenii (14, 16). Ponadto stwierdzano
podwyzszong aktywnos¢ transaminaz, fos-
fatazy zasadowej, amylazy i lipazy, zwiek-
szone stezenie mocznika i kreatyniny, hi-
poglikemie, hipoalbumiemie, hiperbilirubi-
nemie, wzrost steZenia sercowej troponiny
cTnl, wzrost stezenia kortyzolu i hormo-
nu adrenokortykotropowego oraz obnize-
nie stezenia calkowitej i wolnej tetrajodo-
tyroniny (14, 17, 18, 19, 20). Obserwowa-
ne w przebiegu babeszjozy pséw obnizenie
stezenia hormondw tarczycy wynika z wy-

Tabela 1. Wystgpowanie na $wiecie gatunkéw z rodzaju Babesia powodujacych inwazje pséw (2, 3, 4, 5)

Rodzaj Gatunek Wystepowanie na swiecie Zywiciel ostateczny
Babesiaduza  B. canis Europa Dermacentor
reticulatus
B. vogeli kosmopolityczne Rhipicephalus
sanguineus
B. rossi RPA Haemaphysalis leachi
Babesia spp. Karolina Pétnocna (USA) nieznany
(nienazwany gatunek)
Babesiamata  B. gibsoni Azja, Australia, Ameryka Pétnocna Rhipicephalus
i potudniowa, Europa, pétnocna Afryka  sanguineus
B. conradae Kalifornia (USA) Rhipicephalus
sanguineus
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Ryc. 1. Przypuszczalny schemat kaskady cytokinowej prowadzacej do rozwoju zespotu eutyreozy chorobowej
w przebiegu babeszjozy pséw. Objasnienia: IL-6, IL-12, IL-18 - interleukiny 6, 12, 18; NK - komérki NK,

Th1 - limfocyty Th1; INFy - interferon y; TNFa - czynnik martwicy nowotworu o; CRH - kortykoliberyna;

ACTH - hormon adrenokortykotropowy; T4 - catkowita tetrajodotyronina; fT4 - wolna frakcja tetrajodotyroniny

(20, 21,22, 23).

stepowania zespolu eutyreozy chorobo-
wej (20, 21).

Zespol eutyreozy chorobowej jest zja-
wiskiem wystepujacym w przebiegu wie-
lu chordb o ciezszym przebiegu i polega
na obnizeniu stezenia hormonéw tarczy-
cy we krwi. U pséw czesto zwigzany jest
z chorobami nerek i watroby, zakazenia-
mi oraz rozwojem niedokrwisto$¢ hemo-
litycznej. Zjawisko to wynika¢ moze z ob-
nizonego wytwarzania z tyrozyny hor-
mondw tarczycy na skutek hamowania
osi podwzgorze-przysadka-tarczyca, jak
réwniez z obnizonego stezenia lub zdol-
nosci wiazania biatek wigzacych hormony
tarczycy lub tez z hamowania odlaczania
jodu od tetrajodotyroniny (21). W prze-
biegu babeszjozy pséw prawdopodobnie
gtéwna role w rozwoju zespotu eutyreozy
chorobowej odgrywa IL-6, cytokina wy-
twarzana przez aktywowane makrofagi
w wyniku dzialania na nie TNF« (20, 22,
23). Obecnie uwaza sig, iz za ciezki prze-
bieg babeszjozy odpowiada gléwnie nad-
produkcja INFy, TNFa oraz tlenku azotu,
a w konsekwencji, w przypadku zespolu
eutyreozy chorobowej, réwniez IL-6 (20,
24, 25). Cytokina ta z jednej strony, dzia-
tajac na podwzgoérze i przysadke, stymu-
luje produkcje kortykoliberyny oraz hor-
monu adrenokortykotropowego (ACTH),
prowadzac do wzrostu stezenia w osoczu
kortyzolu, ktéry powoduje obnizenia ste-
zenia tetrajodotyroniny przez hamowanie
wydzielania TSH oraz obnizenie stezenia
biatek wigzacych hormony tarczycy, z dru-
giej za$ strony IL-6 dziala hamujaco na
0§ podwzgdrzowo-przysadkowo-tarczy-
cowa (ryc. 1). W konsekwencji w przebie-
gu babeszjozy pséw obserwuje si¢ obnize-
nie stezenia calkowitej tetrajodotyroniny
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(okreslanej symbolem T4) oraz jej wol-
nej frakeji okreslanej symbolem fT4 (20,
21, 22, 23).

Oznaczanie stezenia hormonéw tar-
czycy, jak rowniez ACTH i kortyzolu, oka-
zalo sie przydatne w okreélaniu rokowa-
nia w przebiegu babeszjozy pséw zarazo-
nych B. rossi. Badania przeprowadzone
przez Schoemana i wsp. (20) wykazaly
silng ujemna korelacje pomiedzy steze-
niem T4 i fT4 a $miertelnoscia i ciezko-
$cig przebiegu babeszjozy u zarazonych
pséw, jak réwniez dodatnia korelacje ste-
zenia kortyzolu i ACTH ze stopniem na-
silenia objaw6éw choroby oraz §miertelno-
$cia u zarazonych pséw. W badaniach tych
u pséw, ktore nie przezyly inwazji stwier-
dzano stezenie T4 < 3 nmol/l oraz stezenie
fT4 < 0,5 pmol/I (20). Warto réwniez do-
da¢, iz obnizenie stezenia hormondw tar-
czycy w przebiegu zespolu eutyreozy cho-
robowej odzwierciedla cigzko$¢ przebiegu
wielu choréb podstawowych (21).

Wystepowanie zespolu eutyreozy cho-
robowej utrudnia w wielu przypadkach
rozpoznanie niedoczynnosci tarczycy.
W rozpoznaniu zespolu eutyreozy cho-
robowej przydatne jest oznaczanie ste-
zenia hormonu tyreotropowego (TSH).
W wiekszosci przypadkéw zespotu euty-
reozy chorobowej TSH pozostaje w zakre-
sie wartosci referencyjnych, a tylko u nie-
wielkiego odsetka zwierzat wzrasta powy-
zej normy. Zaktadajac jednak, Ze hipoteza
Schoemana i wsp. (20) o tym, iz IL-6 jest
odpowiedzialna za hamowanie osi pod-
wzgoérzowo-przysadkowo-tarczycowej,
jest prawdziwa, TSH u pséw w przebie-
gu babeszjozy nie powinno wzrasta¢ po-
wyzej normy. U pséw zarazonych B. rossi
stwierdzano stezenie TSH w normie lub

ponizej warto$ci wykrywalnych (20). Wy-
nik ten potwierdza¢ moze przypuszczenie,
iz gtéwna role w rozwoju zespolu eutyre-
ozy chorobowej u pséw w przebiegu ba-
beszjozy odgrywa IL-6.

Leczenie zespotu eutyreozy chorobo-
wej poprzez suplementacje hormondéw
tarczycy jest kontrowersyjne. U ludzi za-
stosowanie w przebiegu tego zespolu le-
wotyroksyny nie powodowalo poprawy
stanu klinicznego, natomiast wyleczenie
choroby podstawowej prowadzito do po-
wrotu stezenia hormonéw tarczycy do nor-
my. Ponadto uwaza sie, iz wystapienie ze-
spotu eutyreozy chorobowej w przebiegu
ciezkiej choroby jest forma adaptacji or-
ganizmu do jego patologicznego stanu.
W zwiagzku z tym stosowanie lewotyrok-
syny u psé6w w przebiegu babeszjozy wy-
daje sie watpliwe (21).

Podsumowujgc, babeszjoza pséw na-
lezy do chordb systemowych o ciezkim
przebiegu. U zarazonych pséw docho-
dzi¢ moze do uszkodzenia nerek, watro-
by, mie$nia sercowego i mézgu. Ponadto
u pséw cierpiacych z powodu babeszjozy
stwierdzano zapalenie trzustki oraz zesp6t
ostrej niewydolnosci oddechowej, ktdry
prowadzi do obrzeku ptuc. W przebiegu
tej choroby rozwina¢ sie moze réwniez ze-
sp6t rozsianego krzepniecia wewnatrzna-
czyniowego oraz wstrzas septyczny (15,
18, 24, 26, 27, 28). Mechanizmy prowa-
dzace do tych zmian zwigzane sa gléwnie
z nadprodukcja cytokin, takich jak INFy
i TNFa. Skutkiem tych zmian w bada-
niach laboratoryjnych obserwuje si¢ sze-
reg zmian dotyczacych zaréwno morfolo-
gii krwi, jak i zmiany stezen badz aktyw-
noséci wielu parametréw wskazujacych na
uszkodzenie réznych narzadéw (15, 24,
25). Stwierdzane obnizenie stezenia hor-
monéw tarczycowych w przebiegu babe-
szjozy u pséw nie wynika z uszkodzenia
badz tez niedoczynnosci tarczycy, lecz wy-
stepuje na skutek rozwoju zespotu euty-
reozy chorobowej, w czym kluczowa role
odgrywa najprawdopodobniej IL-6, kt6-
rej zwiekszona produkcja wynika z nad-
produkcji weczeéniej wymienionych cyto-
kin (20, 21, 22).

Na zakonczenie warto réwniez za-
znaczy¢, iz oznaczanie stezenia T4 i fT4
w przebiegu babeszjozy pséw ma sens,
zwlaszcza w przypadku ciezkiego prze-
biegu choroby. Parametry te sa bowiem
wykorzystywane w okreslaniu rokowa-
nia u ludzi cierpiacych z powodu ciez-
kich choréb systemowych (21). Zatem
okreglenie stezenia T4 i fT4 w przebiegu
babeszjozy pséw moze by¢ réwniez przy-
datnym wskaZnikiem rokowniczym, co
wykazali Schoemana i wsp. (20) i w nie-
ktérych przypadkach moze poméc pod-
ja¢ decyzje o zaniechaniu leczenia i pod-
daniu psa eutanazji.
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