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Mikobakterioza ptuc. Rzadka choroba czy narastajacy problem

epidemiologiczny?

Non-tuberculous mycobacterial lung disease. Rare entity or emerging epidemiological

problem?

Praca nie byla finansowana

Pratki niegruzlicze (NTM, non-tuberculous
mycobacteria) stanowig duzg grupe drobnoustro-
jow, obejmujaca okolo 140 gatunkéw. Sg bar-
dzo rozpowszechnione w §rodowisku, w glebie
iw wodzie, a w szczeg6lnosci na jej powierzchni.
Moga bytowaé w amebach i pierwotniakach [1].
Tylko cze$¢ NTM, wedtug r6znych danych 20-40
gatunkéw, zostata opisana w zwigzku z wywola-
niem choroby u ludzi [2-4].

Do zakazenia dochodzi w wyniku kontaktu
z bakteriami w $rodowisku. Dotychczas uwa-
zano, ze nie wystepuje zakazenie odzwierzece
ani migdzy ludZmi, jednak opisane w ostatnich
latach epizody wskazujg na taka mozliwo$é.
Transmisje Mycobacterium abscessus subspe-
cies massiliense miedzy ludZzmi stwierdzono
w dwéch réznych osrodkach dla chorych na
mukowiscydoze [3, 5-7].

Pratki niegruzlicze sa stosunkowo mato
patogenne. Moga wigc wywolywaé chorobe,
kolonizowa¢ drogi oddechowe badz tylko stano-
wié¢ zanieczyszczenie. Dlatego dla rozpoznania
choroby konieczne jest spetnienie kryteriéw kli-
nicznych, radiologicznych i mikrobiologicznych
opracowanych przez Amerykanskie Towarzystwo
Chordb Klatki Piersiowej (ATS, American Thora-
cic Society) i Amerykaniskie Towarzystwo Choréb
Zakaznych (IDSA, Infectious Diseases Society of
America) [2]. Dodatkowym argumentem przema-
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wiajgcym za rozpoznaniem choroby jest gatunek
wyhodowanych pratkéw — najsilniej wskazuje na
chorobe wyhodowanie najbardziej patogennych:
Mycobacterium kansasii, Mycobacterium malmo-
ense i Mycobacterium szulgai. Rzadko wystepuja
choroby wywolane Mycobacterium gordonae,
Mycobacterium chelonae i Mycobacterium simiae.
Mpycobacterium avium intracellulare, Mycobacte-
rium xenopii i Mycobacterium abscessus stanowig
grupe posrednig [8, 9].

Choroba wywotana przez NTM najczesciej
dotyczy ptuc, rzadziej wezté6w chtonnych, a naj-
rzadziej innych narzad6éw [10, 11]. Posta¢ rozsiana
wystepuje wylgcznie w przypadkach ciezkich nie-
doboréw immunologicznych badz to o charakte-
rze wrodzonym dotyczacym osi IFN-y/IL-12 [10],
badz tez nabytym (zakazenie HIV, leczenie
preparatami anty-TNF, stan po przeszczepieniu
narzadéw) [9, 12].

Mikobakterioza ptuc przebiega pod 3 réznymi
postaciami klinicznymi [3, 9, 10]. Pierwsza z nich
ma charakter bardzo zblizony do gruzlicy i cha-
rakteryzuje sie wystepowaniem jam, zwykle
w gérnych partiach ptuc. Ta postac jest czesto
mylnie rozpoznawana jako gruzlica przed do-
konaniem identyfikacji pratkéw. Druga postac
mikobakteriozy (najbardziej charakterystyczna
dla szczuptych kobiet w okresie menopauzy)
charakteryzuje sig wystepowaniem rozstrzeni
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i guzkow, zwykle zlokalizowanych w obrebie
plata srodkowego i jezyczka. Trzecia postac,
o objawach zblizonych do alergicznego zapalenia
pecherzykéw ptucnych, polega na wystepowaniu
zmian rozsianych i dusznosci po narazeniu na
ekspozycje pratkami znajdujacymi sig w aero-
zolach wodnych w saunie, podczas kapieli pod
prysznicem lub w pomieszczeniu klimatyzowa-
nym. Jest to posta¢ najlagodniejsza, ktéra zwykle
ustepuje po ustaniu ekspozycji i na og6t nie
wymaga leczenia, a jezeli jest ono konieczne, to
moze trwaé znacznie krécej niz leczenie innych
postaci mikobakterioz [3, 8, 9].

Wystepowanie mikobakterioz pluc jest
czeSciowo uwarunkowane genetycznie, w innych
przypadkach wikla rézne choroby uktadu odde-
chowego. Najlepiej poznang genetyczna przy-
czyng wystepowania mikobakteriozy pluc jest
mukowiscydoza. Autosomalne recesywne mutacje
genu CFTR (cystic fibrosis transmembrane conduc-
tance regulator), ktére odpowiadaja za rozwoj tej
choroby, powodujg zaburzenia w transporcie sodu
i chloru przez powierzchnie nabtonkéw. Przyczy-
nia sig to miedzy innymi do zmiany charakteru
wydzieliny oskrzelowej, trudnosci w oczyszcza-
niu dr6g oddechowych i powstawania rozstrzeni
[13]. U czesci chorych z mikobakteriozg pluc
0 pozornie samoistnym rozwoju wykrywa sie inne
typy mutacji CFTR [14, 15].

Innymi wrodzonymi przyczynami powsta-
wania mikobakteriozy pluc moga byé¢ wrodzone
defekty w strukturze i funkcji rzesek oraz
nieprawidlowa odpowiedZ na bodZce zwigzana
ze zmianami w tak zwanych ,receptorach typu
toll”, czyli rozpoznajacych okreélone wzory
(w tym okre$lonych bakterii). Stwierdzono réw-
niez zwiekszong wrazliwo$¢ na zachorowanie na
mikobakterioze ptuc w pewnych polimorfizmach
genu NRAMP1 (natural-resistance-associated
macrophage protein 1) [16-18].

Pozornie samoistna posta¢ choroby u ko-
biet w okresie menopauzy (nazywana dawniej
zespolem lady Windermere) czesto wigze sie
z wystepowaniem rodzinnym. W rozwoju tej
choroby moga odgrywac role: obniZzone stezenie
estrogenéw w czasie menopauzy oraz zmienio-
na ekspresja leptyny i adiponektyny u kobiet
o szczuplej budowie ciata. Wydaje sie ponadto,
ze obserwowane w tych przypadkach zmiany
struktury kostnej klatki piersiowej mogg r6wniez
mie¢ tlo genetyczne [11, 15].

Najczestszg przyczyna zakazenia NTM sa
przebyte lub przewlekle choroby ptuc [11, 19].
Wedtug badan Andrejak i wsp. przewlekle cho-
roby ptuc wigza sie z 16,5-krotnym wzrostem

ryzyka zachorowania na mikobakterioze. W bada-
niach populacyjnych przeprowadzonych w Danii
autorzy ci stwierdzili, ze dla POChP ryzyko to
bylo 15,7 raza wyzsze, dla astmy 5,2-11,6 raza,
dla pylicy 9,8 raza, dla rozstrzeni oskrzeli 187,5
raza i dla przebytej gruzlicy 178,3 raza [20]. We
wszystkich tych grupach ryzyko znamiennie sig
zwigkszato, gdy chorzy byli leczeni kortykostero-
idami i zalezato od dawki leku [21].

Czestosé zachorowan na mikobakterioze
pluc roénie. W Stanach Zjednoczonych jest ona
obecnie wyzsza niz zachorowalnos¢ na gruzlice
[22-25]. Ponadto z uwagi na trudnosci zwigzane
z leczeniem tej choroby rokowanie jest zte — 40%
chorych umiera w ciggu 5 lat [26].

W aktualnym numerze ,Pneumonologii
i Alergologii Polskiej” znajduja sie 2 prace na te-
mat mikobakteriozy pluc. Jedna dotyczy chorych
z mukowiscydoza i dobrze obrazuje trudnosci
rozpoznawcze i ryzyko, ktére wigze sig z zaka-
zeniem NTM w tej chorobie [27]. Druga praca
ma niezwykle nowatorski charakter. Wykazuje
bowiem po raz pierwszy w literaturze §wiato-
wej, ze czynnikiem ryzyka zachorowania na
mukowiscydoze moga by¢ zaburzenia przeptywu
krwi w plucach obserwowane w nadci$nieniu
plucnym [28]. Biorac pod uwage, ze przypadki
nadci$nienia plucnego, zaréwno samoistnego,
jak i zakrzepowo-zatorowego, moga mie¢ takze
tlo genetyczne, nalezy rozwazy¢ jego ewentual-
ng role réwniez w przypadkach mikobakteriozy
wystepujacej w przebiegu nadci$nienia ptucnego.

Konflikt interesow
Autorka nie zglasza konfliktéw intereséw.

Pismiennictwo:

1. Falkinham J.0.3". Ecology of nontuberculous mycobacteria —
where do human infections come from? Semin. Respir. Crit.
Care Med. 2013; 34: 95-102.

2. Griffith D.E., Aksamit T., Brown-Elliott B.A. i wsp. An official
ATS/IDSA statement: diagnosis, treatment, and prevention of
nontuberculous Mycobacterial diseases. Am. J. Respir. Crit.
Care Med. 2007; 175: 376-416.

3. van Ingen J. Nontuberculous mycobacteria. W: Davies PD.O.,
Gordon S.B., Davies G. (red.). Clinical tuberculosis. CRC Press,
Boca Raton 2014; 419-430.

4. Daley C.L., Griffith D.E. Pulmonary nontuberculosis mycobac-
terial infections. Int. J. Tuberc. Lung. Dis. 2010; 14: 665-671.

5. Leung J.M., Olivier K.N. Nontuberculous mycobacteria: the
changing epidemiology and treatment challenges in cystic
fibrosis. Curr. Opin. Pulm. Med. 2013; 19: 662-669.

6. Aitken M.L., Limaye A., Pottinger P. i wsp. Respiratory out-
break of Mycobacterium abscessus subspecies massiliense in
a lung transplant and cystic fibrosis center. Am. J. Respir. Crit.
Care Med. 2012; 185: 231-232.

7. Bryant ].M., Grogono D.M., Greaves D. i wsp. Whole genome
sequencing to identify transmission of Mycobacterium ab-
scessus between patients with cystic fibrosis: a retrospective
cohort study. Lancet 2013; 381: 1551-1560.

www.pneumonologia.viamedica.pl 487



Pneumonologia i Alergologia Polska 2014, tom 82, nr 6, strony 486-488

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

488

van Ingen J. Diagnosis of nontuberculous mycobacterial infec-
tions. Semin. Respir. Crit. Care Med. 2013; 34: 103-109.

van Ingen J., Griffith D.E., Aksamit T.R., Wagner D. Pulmonary
diseases caused by nontuberculous mycobacteria. Eur. Respir.
Monogr., Tuberculosis, ERS, 2012; 58: 25-37.

Arena S.M., van Soolingen D., Ottenhoff T.H.M. Diagnosis and
treatment of lung infection with non-tuberculous mycobacte-
ria. Curr. Op. Pulm. Med. 2009; 15: 201-208.

Chan E.D., Iseman M.D. Underlying host risk factors for non-
tuberculous mycobacterial lung disease. Semin. Respir. Crit.
Care Med. 2013; 34: 110-123.

Winthrop K.L., Yamashita S., Beekmann S.E. Mycobacterial
and other serious infections in patients receiving anti-tumor
necrosis factor and other newly approved biologic therapies:
case finding through the emerging infection network. Clin.
Infect. Dis. 2008; 46: 1738-1740.

Leung J.M., Olivier K.N. Nontuberculous mycobacteria in pa-
tients with cystic fibrosis. Semin. Respir. Crit. Care Med. 2013;
34:124-134.

Mai H.N., Hijikata M., Inoue Y. i wsp. Pulmonary Mycobacte-
rium avium complex infection associated with the IVS8-T5
allele of the CFTR gene. Int. J. Tuberc. Lung Dis. 2007; 11:
808-813.

Colombo R.E., Hill S.C., Claypool R.J. i wsp. Familial clustering
of pulmonary nontuberculous mycobacterial disease. Chest
2010; 137: 629-634.

Koh WJ., Kwon O.J., Kim E.J. i wsp. NRAMP1 gene polymor-
phism and susceptibility to nontuberculous mycobacterial
lung diseases. Chest 2005; 128: 94-101.

Ryu YJ., Kim E.J., Lee S.H. i wsp. Impaired expression of Toll-
like receptor 2 in nontuberculous mycobacterial lung disease.
Eur. Respir. J. 2007; 30: 736-742.

Fowler C.J., Olivier K.N., Leung J.M. i wsp. Abnormal nasal
nitric oxide production, ciliary beat frequency and toll-like

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

receptor response in pulmonary nontuberculous mycobacte-
rial disease epithelium. Am. ]. Respir. Crit. Care Med. 2013;
187:1374-1381.

Fritscher L.G., Marras T.K., Bradi A.C. i wsp. Nontuberculous
mycobacterial infection as a cause of difficult-to-control asth-
ma. Chest 2011; 139: 23-27.

Andrejak C., Nielsen R., Thomsen V.O. i wsp. Chronic respira-
tory disease, inhaled corticosteroids and risk of non-tubercu-
lous mycobacteriosis. Thorax 2013; 68: 256—262.

Hojo M., Iikura M., Hirano S. i wsp. Increased risk of nontubercu-
lous mycobacterial infection in asthmatic patients using long-term
inhaled corticosteroid therapy. Respirology 2012; 17: 185-190.
Griffith D.E. Nontuberculous mycobacterial lung disease. Curr.
Opin. Infect. Dis. 2010; 23: 185-190.

van Ingen J., Hoefsloot W., Dekhuijzen PN.R. i wsp. The chang-
ing pattern of clinical Mycoibacterium avium isolation in the
Netherlands. Int. J. Tuberc. Lung Dis. 2010; 14: 1176-1180.
Prevots D.R., Shaw PA., Strickland D. i wsp. Nontubercu-
lous mycobacterial lung disease prevalence at four Integrated
Health Care Delivery Systems. Am. J. Respir. Crit. Care Med.
2010; 182: 970-976.

Kendall B.A., Winthrop K.L. Update on the epidemiology of
pulmonary nontuberculous mycobacterial infections. Semin.
Respir. Crit. Care Med. 2013; 34: 87-94.

Andrejak C., Thomsen V.O., Johansen L.S. i wsp. Nontubercu-
lous pulmonary mycobacteriosis in Denmark. Am. J. Respir.
Crit. Care Med. 2010; 181: 514-521.

Wyrostkiewicz D., Skorupa W., Jakubowska L. i wsp. Mikobak-
terioza u chorych na mukowiscydoze — opis trzech przypad-
kéw. Pneumonol. Alergol. Pol. 2014; 82: 561-567.

Wilinska E., Oniszh K., Augustynowicz-Kope¢ E. i wsp.
Mikobakterioza pluc u chorych na nadci$nienie plucne
zakrzepowo-zatorowe i idiopatyczne tetnicze nadci$nienie
plucne. Pneumonol. Alergol. Pol. 2014; 82: 495-502.

www.pneumonologia.viamedica.pl



