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Uvod

U posljednjih pola stolje¢a znatna je
pozornost posvecena bolestima zivotinja.
Razumijevanje mnogih bolesti i njihov
utjecaj na zivotinje i ljude jo$ uvijek
ostaje prilicna nepoznanica. Dokazano
je da od 53 bolesti u ptica, prezivaca,
svinja i lagomorfi, koje se prijavljuju
Svjetskoj  organizaciji za zdravlje
zivotinja (OIE), njih 42 (79%) imaju
rezervoar u prirodi. Divlje zivotinje
povezane su prijenosom, odrzavanjem ili
zivotnim ciklusom uzroé¢nika u prirodi,
a 21 (40%) bolest je zoonoza. Neke od
ovih bolesti kao tuberkuloza u goveda,
bruceloza, pticja gripa, bjesnoca i druge
imaju rezervoare u divljih zivotinja i oni
predstavljaju poznatu zapreku u njihovu
iskorjenjivanju. Uspjesno iskorjenjivanje
ovih bolesti zahtijevat ¢e znatan napor
razli¢itih institucija u rjeSavanju ovih
javnozdravstvenih problema (Miller i
sur., 2013.).

Otkako je mnorveski znanstvenik
Gerhard Armauer Hansen 1873. godine

otkrio Mycobacterium (M.)

leprae, a
Robert Koch 1882. M. tuberculosis, broj

novotkrivenih ~ vrsta izdvojenih iz
ljudi, Zivotinja i okolia neprestano je
rastao. Otkrivanje i dokaz novih vrsta
osobito je bilo izrazeno krajem XX.
stoljeca, na Sto je znatno utjecalo otkrice
novih molekularnih tehnika, ¢ime je
postupak identifikacije bio brZzi i to¢niji.
Identificirano je vise od 170 razli¢itih
vrsta. Svake se godine otkrije i do deset
novih vrsta mikobakterija. Od 1990.
do 1999. godine prepoznato je 28, a od
2000. do kraja 2007. godine jos 41 nova
vrsta netuberkuloznih mikobakterija.
Od posljednje 41 novootkrivene vrste,
najmanje ih je 26 opisano kao uzrocnici
bolesti u ljudi (Hale i sur. 2001., Tortoli,
2014., Jankovi¢ Makek, 2014.). Razmjerno
je malo vrsta mikobakterija koje u ljudi i
u Zivotinja prouzroce kroni¢ne bolesti.
Neki mikrobiolozi smatraju korisnim
mikobakterije  podijeliti na glavne
patogene mikobakterije u ljudi (M.

Dr. sc. Zeljko CVETNIC*, dr. med. vet., akademik, (dopisni autor, e-mail: cvetnic@veinst.hr), dr. sc.
Maja ZDELAR-TUK, dr. med. vet., znanstvena savjetnica, dr, sc. Sanja DUVNJAK, poslijedoktorandica,
Irena REIL, dr. med. vet., asistentica, dr. sc. Marina MIKULIC dr. med. vet., poslijedoktorandica, Zeljko
PAVLINEC, mag. mol. biol., struéni suradnik, dr. sc. Silvio SPICIC, dr. med. vet., znanstveni savjetnik,
Hrvatski veterinarski institut, Zagreb, Hrvatska; Marija CVETNIC, dr. med. vet., asistentica, Veterinarski

fakultet Sveucilista u Zagrebu, Hrvatska

VETERINARSKA STANICA 49 (4), 2018.



Z. CVETNIC, MAJA ZDELAR-TUK, SANJA DUVNJAK, IRENA REIL, MARINA MIKULIC, Z. PAVLINEC, MARIJA CVETNIC i . SPICIC

tuberculosis i M. leprae) i zivotinja (M.
bovis) i na one vrste koje Cesto izazivaju
oportunisticke zaraze u ljudi i one koje
to rijetko ili nikada ne ¢ine (Quinn i sur,,

2011.).

Rod  Mycobacterium u  odnosu
na covjeka sastoji se od tri glavne
skupine: 1. Mycobacterium tuberculosis
kompleks (toj skupini pripada 10 vrsta
mikobakterija); 2. Mycobacterium leprae
(toj skupini pripada vrsta M. leprae); 3.
netuberkulozne mikobakterije (vise od
160 vrsta). Pripadnici M. tuberculosis
kompleksa i M. leprae su obligatni
patogeni, dok su vec¢ina netuberkuloznih
mikobakterija saprofiti, simbionti i
komenzali i Siroko su rasprostranjeni u
okolisu. Neki od njih (oko 25 vrsta) mogu
biti potencijalno patogeni u Zivotinja i
ljudi, a ljudi i Zivotinje mogu se zaraziti
izravnim dodirom ili aerosolom (Van
Ingen, 2013.). Poznato je da patogene
mikobakterije preferiraju svoje domacine,
ali povremeno mogu izazvati infekciju u
drugih vrsta. Bolesti u domacih Zivotinja
prouzrocene mikobakterijama obi¢no
su kroni¢ne i progresivne. Clanovi
kompleksa M. tuberculosis u razlicitih
vrsta sisavaca prouzroce vrlo slicne
patoloske promjene (Quinn i sur., 2011.).

U ovom radu bit ¢e prikazani
pripadnici  Mycobacterium  tuberculosis
kompleksa kojima su glavni domacini
zivotinje, koji imaju brojne rezervoare u
prirodi, s posebnim osvrtom na M. bovis i
nove vrste izdvojene u XXI. stoljecu.

M. tuberculosis kompleks

Usprkos znatnom napretku u dija-
gnozi i lijeenju tuberkuloza prouzro-
¢ena vrstama iz kompleksa Mycobacteri-
um (M.) tuberculosis i dalje ostaje glavni
uzroc¢nik tuberkuloze u svijetu, osobito
u zemljama u razvoju. Kompleks M. tu-
berculosis sastoji se od M. tuberculosis, M.
africanum, M. canettii, M. bovis, M. micro-
ti, M. orygis, M. caprae, M. pinnipedii, M.
mungi i M. suricattae (Sinha i sur., 2016.).

M. tuberculosis je najznacajniji uz-
ro¢nik tuberkuloze u ljudi, a povre-
meno moZze prouzrociti tuberkulozu i
u zivotinja. Javlja se u ¢itavom svijetu.
UCcestalost infekcije prouzrocene M. tu-
berculosis u zivotinja opada u razmjeru
s rjedom pojavom tuberkuloze u ljudi.
Za M. tuberculosis su primljivi: magarci,
konji, goveda, mesojedi, svinje, slonovi,
vodeni sisavci, jeleni, antilope te psita-
cine (Grange i Redmond, 1978., Smith,
2003.). M. africanum, uobicajeni uzroc-
nik tuberkuloze u ljudi u zapadnoj Afri-
ci, prvi je put u Senegalu 1968. godine
prepoznat kao podvrsta kompleksa M.
tuberculosis. 1zolati iz zapadne Afrike
(Dakar, Mauritanija) sli¢niji su M. bovis,
dok su oni iz istotne Afrike (Ruanda
i Burudni) sli¢niji M. tuberculosis (De
Jong i sur., 2009.). M. canetti je prvi opi-
sao francuski mikrobiolog Georges Ca-
netti 1969. godine. Uzro¢nik je kasnije
(1997.) detaljnije opisan na osnovi izo-
lata izdvojenog iz dvije godine starog
djecaka iz Somalije s limfadenitisom.
Kasnije je M. canetti dokazan u vise ra-
zlic¢itih klinickih slucajeva (Miltgen i
sur.,, 2002.). Tuberkuloza prouzrocena
vrstom M. canetti pojavljuje se na jugu
Afrike. Prirodni rezervoar, domacin i
nadin prijenosa u potpunosti jo$ nisu
poznati (Van Soolingen i sur, 1997,
Pfyffer i sur., 1998.). M. microti je izdvo-
jen iz tuberkuloznih procesa u voluha-
rica. Malo se razlikuje od vrste M. tu-
berculosis i neki istrazivaci smatraju da
je podvrsta M. tuberculosis. Tuberkuloza
je u divljih glodavaca prvi put otkri-
vena 1927. godine kao dio istrazivanja
cikliénih promjena gustoce naseljenosti
voluharica. Poljske voluharice, Sumski
miSevi posebno su osjetljivi na infekciju
s M. microti. Medutim, drugi mali sisav-
ci poput zamorcadi, kunica i Stakora su
otporni na infekciju vrstom M. microti,
cak i pri visokim dozama uzrocnika.
Opisani su sporadi¢ni slucajevi u veéim
sisavcima (govedo, ljama, macka) i u
ljudi (Emmanuel i sur., 2007.).
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Rezervoari M. bovis i znacenje
u infekciji ljudi

Poznato je da raSirenost vrste M.
bovis u divljih Zivotinja postaje ozbiljna
zapreka u iskorjenjivanju tuberkuloze u
goveda. M. bovis ima jedan od najSirih
raspona domacina od svih poznatih
patogena koji mogu utjecati na mnoge
skupine sisavaca. U nekim je dijelovima
svijeta ovaj uzro¢nik tuberkuloze
prili¢no raSiren u divljih Zivotinja, gdje
se zadrzao kao trajni rezervoar infekcije.
Glavni domadini endemske infekcije s
M. bovis u Ujedinjenom Kraljevstvu i
Irskoj je europski jazavac (Meles meles),
u Novom Zelandu oposum (Trichosurus
vulpecula), u juznoj Africi africki bivol
(Syncerus caffer) i afri¢ka kudu antilopa
(Tragelaphus strepsiceros), u Kanadi jelen
(Cervus canadensis) i americki bizon (Bison
bison), u SAD bjelorepi jelen (Odocoileus
virginianus) i u Spanjolskoj divlja svinja
(Sus scrofa). Pojedini domacini M. bovis
mogu u pojedinim regijama biti razliciti,
ili se tijekom vremena mogu promijeniti
(Miller i Sweeney, 2013.).

M. bovis je primarno patogen za go-
veda, a za tu su vrstu mikobakterija
primljive jos i koze, deve, konji, svinje,
psi i macke. M. bovis danas u razvije-
nim zemljama prouzroci mali broj slu-
¢ajeva tuberkuloze u ljudi. Uzro¢nik u
mnogim zemljama ima gospodarsko
znacenje, posebice u nerazvijenim ze-
mljama, a malo je podataka o incidenciji
infekcije ljudi vrstom M. bovis (LoBue i
sur., 2010.). Najces¢i nacin prijenosa M.
bovis na ljude je konzumiranje nepaste-
riziranog mlijeka i mlijecnih proizvoda
tuberkuloznih krava. Prema podatcima
Svjetske zdravstvene organizacije (SZO),
procjenjuje se da je u 2015. godini bilo
oko 149 000 smrtnih slucajeva prouzro-
¢enih vrstom M. bovis (WHO, 2016.). Cilj
je bio procijeniti pojavu tuberkuloze
(zoonoze) prouzrocenu vrstama M. bovis
ili M. caprae u ljudi, analizom i sustav-
nim pregledom relevantne znanstvene

literature objavljene u posljednja dva
desetljeca.

Do izratuna se doSlo primjenom
regionalnih proporcija svih slucajeva
tuberkuloze za koje se procjenjuje da
su prouzroceni s M. bovis te procjena
incidencije tuberkuloze u 2015. godini.
Obzirom na nedostatak izvjeSéivanja
u veéini zemalja gdje je tuberkuloza
goveda endemicna, omjeri su izvudeni
iz znanstvenih istraZivanja koja su bila
dostupna. Tako se npr. za zemlje Afrike
ukljufene u studiju, mnoZio promatrani
udio medijana zoonotskih slucajeva
tuberkuloze od 2,8% s prosje¢nim
kontinentalnim postotkom incidencije
tuberkuloze (M. tuberculosis) od 264/100
000 stanovnika godisnje, Sto je rezultiralo
procjenom od  sedam  slucajeva
tuberkuloze prouzrocdene vrstom M.
bovis na 100 000 stanovnika godisnje.
Bez obzira na ove opdenito niske stope
incidencije, dostupni podatci ukazuju na
znacajne posljedice ove bolesti za neke
skupine u Africi (Miiller i sur., 2013.).

Ovakve procjene imaju veliki raspon
nesigurnosti. Medutim, postoji potreba
za jacanjem nadzora nad uzrocnicima
tuberkuloze, osobito vrstom M. bovis, ali
i nekih novih vrsta unutar kompleksa
M. tuberculosis. Jedna od glavnih
prepreka za razlikovanje wuzrocnika
je da najceS¢e koriSteni laboratorijski
postupci ne razlikuju M. bovis ili M.
caprae od drugih vrsta unutar kompleksa
M. tuberculosis. Tuberkuloza (zoonoza)
prouzrocena vrstom M. bovis isto tako
predstavlja izazov i u lijecenju. Cesto
se javlja izvanpluéna tuberkuloza na
koju ne djeluje pirazinamid, jedan od
standardnih lijekova u prvojlinijilijecenja
tuberkuloze. U kontekstu strategije
Svjetske zdravstvene organizacije (“End
TB Strategy”), koja zahtijeva dijagnozu
i lijecenje svakog slucaja tuberkuloze,
preporuca se da je potrebno identificirati
uzrocnike tuberkuloze koji prouzroce
druge vrste (zoonotske) osim M.
tuberculosis (WHO, 2016.).
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Dobro su poznati rizicni ¢imbenici
koji doprinose infekciji mikobakterijama
u ljudi. Najznacajniji su: izloZenost
uzrocniku, dob, stanje imunog sustava
(HIV infekcija), genetski i socijalno-
gospodarski cimbenici. Najces¢i izvor
infekcije je bolestan covjek koji iskasljava
velike koli¢ine uzro¢nika tuberkuloze.
M. tuberculosis se uglavnom prenosi s
covjeka na covjeka, no u podrudjima s
visokom incidencijom tuberkuloze u
ljudi izravnim kontaktom bude inficiran i
znatan broj goveda (Reggasa i sur., 2008.,
Cheni sur,, 2009, Du i sur. 2011.). Prijenos
bolesti s ¢ovjeka na govedo zabiljeZen je i
u Hrvatskoj (Spi¢i¢ i sur., 2012.). Vrsta M.
bovis prenosi se s goveda na covjeka, a
vrlo rijetko opisani su slucajevi prijenosa
izmedu ljudi (Guerrero i sur., 1997, Evans
i sur., 2007). Ljudi se najceSce inficiraju
M. bovis konzumirajudi sirovo mlijeko ili
meso inficiranih goveda, ali do infekcije
moZe dodi i izravnim kontaktom. M.
bovis je dokazana i u mnogih drugih
divljih prezivaca (africkog bivola, bizona,
jelena), aliiumajmuna, medvjeda, kojota,
leoparda, lava, lisice, rakuna, jazavca,
divlje svinje i mnogih drugih Zivotinja.
Dokazana je uloga divljih Zivotinja kao
rezervoara M. bovis u prirodi. UgroZeni
su ljudi koji rade sa zivotinjama (farmeri,
veterinari i radnici u mesopreradivackoj
industriji) (Prodinger i sur., 2002., Thoen
isur,. 2009., EFSA AHAV Panel. 2017.).

Rasprostranjenost M. bovis u
ljudi u svijetu

Suzbijanjem tuberkuloze u
goveda i stalnom kontrolom bolesti te
pasterizacijom mlijeka smanjen je udio
vrste M. bovis u infekciji ljudi. Pocetkom
XX. stoljeca broj tuberkuloznih goveda je
bio velik, a samim tim je i infekcija ljudi
s M. bovis bila znatna. U 1950. godini
8% tuberkuloznih ljudi u svijetu bilo
je inficirano vrstom M. bovis. Povijesno
gledano, M. bovis je najceS¢e prouzrocio
izvanpluénu tuberkulozu u dojencadi

i djece koja su konzumirala mlijeko
tuberkuloznih krava. Izmedu 1901. i
1932. godine, 91% djece s tuberkulozom
prourocenom vrstom M. bovis imalo
je tuberkulozu limfnih ¢vorova vrata,
a 28% tuberkuloznih meningitisa u
djece bilo je mlade od pet godina.
Procjenjuje se da je M. bovis danas u
svijetu odgovoran za tuberkulozu u 3%
slucajeva u ljudi (Thoen i sur., 2006.).
U SAD-u je ucestalost infekcije ljudi
vrstom M. bovis rijetka, ali u podrucjima
na granici s Meksikom ona je znatno
veca i iznosi 1%. Velika vedina ljudi
oboljelih od tuberkuloze prouzrocene
vrstom M. bovis potjecu iz Meksika
(>90%). NajceS¢e se radi o izvanpluénoj
tuberkulozi. Odrasli i djeca zaraze se
konzumirajudi nepasterizirano mlijeko i
mlije¢ne proizvode tuberkuloznih krava
podrijetlom iz Meksika. Poznato je da
je samo 30% proizvedenog mlijeka u
Meksiku pasterizirano, Sto predstavlja
ozbiljan rizik za zdravlje ljudi (De
Kantor i sur, 2010). U Meksiku je u
razdoblju od 2000. do 2005. prosjecno
godisnje dokazan 221 slucaj tuberkuloze
prouzrocene vrstom M. bovis, a u 32%
slucajeva bila je izvanpluéna tuberkuloza.
U razvijenim je zemljama tuberkuloza
u ljudi prouzrocena vrstom M. bovis
rijetka i uglavnom se radi o reaktivaciji
procesa u starijih ljudi (Milian-Suanzo
i sur, 2010.). U Velikoj Britaniji je u
razdoblju od 1990. do 2003. bakterija M.
bovis izdvojena u 17 do 50 ljudi godisnje
(De la Rua-Domenech, 2006.). U Turskoj
je u razdoblju od 2007. do 2010., M. bovis
dokazana u 4,3%, a M. caprae u 1,6%
inficiranih ljudi (Bayrakar i sur., 2011.). U
jednom istrazivanju u Tunisu dokazano
je da 4,9% krava koje su bile pozitivne
tuberkulinskim  testom,  mlijekom
izlu¢uju M. bovis (Kahla i sur., 2011.). U
Etiopiji je M. tuberculosis dokazana u
74%, a M. bovis u 16% izolata iz vlasnika
krava, a M. tuberculosis dokazana je
u 18% goveda. Opisan je i specifican
nacin infekcije krava s M. tuberculosis u
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Etiopiji. Pastiri koji ¢uvaju krave Zvacu
duhan i ispljunu ga govedu u usta i na
taj ih nacin inficiraju s M. tuberculosis
(Reggasa i sur., 2008). U Spanjolskoj je
M. bovis dokazana u 1,9%, a M. caprae u
0,3% inficiranih ljudi (Rodriguez i sur.,
2009.). U Hrvatskoj je u razdoblju od
1988. do 1998. identificirano 20 sojeva
M. bovis u ljudi. U tom razdoblju M.
bovis je izdvojena u 0,02% tuberkuloznih
bolesnika u Hrvatskoj. Godine 2006.
opisana je infekcija dvoje djece s M.
caprae u Hrvatskoj. U jednog je djeteta
utvrden tuberkulozni limfadenitis, a
u drugog pluéni oblik tuberkuloze.
Djeca su konzumirala mlijeko i mlije¢ne
proizvode tuberkuloznih krava iz
domacinstva (Cvetni¢ i sur., 2007.).

Vrste M. tuberculosis
kompleksa izdvojene i/ili

identificirane u XXI. stoljecu

M. caprae je pripadnik M. tuberculosis
kompleksa izdvojena 1999. godine iz
limfnih ¢vorova i pluca koza. Po svojim
fenotipskim i genotipskim osobinama
razlikuje se od ostalih ¢lanova ovog
kompleksa. Godine 2002. potvrdeno je
da se radi o novoj vrsti koja je nazvana
Mycobacterium caprae. M. caprae se
navodi kao cest uzrocnik tuberkuloze
goveda u mnogim zemljama Europe,
dokazana je i u jelena i divlje svinje. U
Hrvatskoj je dokazan 2006. u goveda,
svinja i ljudi (Aranazi sur, 2003,
Cvetni¢ i sur., 2007). U Spanjolskoj je
izmedu 2004. i 2007. godine izdvojeno
110 izolata (89 izolata M. bovis i 21 M.
caprae). Uglavnom su obolijevali ljudi
koji su bili profesionalno izlozeni i
bavili se stocarstvom ili su iz zemalja
gdje je visoka prevalencija govede
tuberkuloze. M. bovis i M. caprae ne
prouzroce znacajan broj tuberkuloze
u ljudi u Spanjolskoj (Rodriguez i sur.,
2009.). M. caprae je manje zastupljena
vrsta u infekciji ljudi nego M. bovis. M.

caprae je i evolucijski starija vrsta, ali
isto tako nije globalno rasprostranjena
i uglavnom je ogranicena na europske
zemlje (Prodinger i sur., 2014.).

M. pinnipedii je vrsta izdvojena iz
tuljana u Australiji, Argentini, Urugvaju,
Velikoj Britaniji i Novom Zelandu.
Vrsena je usporedba kako bi se ustvrdila
njihova medusobna povezanost i njihova
taksonomska pozicija unutar kompleksa.
Izolati izdvojeni u Sest razlicitih vrsta
tuljana usporedeni su s reprezentativnim
i standardnim sojevima kompleksa
M. tuberculosis. 1zolati su se na temelju
preferencije domacina i fenotipskih i
genetskih testova razlikovali od ostalih
vrsta unutar kompleksa M. tuberculosis.
Tuljani su prirodni domadini za ovu
vrstu mikobakterija koje prouzroce
granulomatozne promjene u perifernim
limfnim ¢vorovima, plud¢ima, pleuri,
slezeni i peritoneumu. Pronadeni su
slucajevi diseminirane bolesti. Smatra
se da se uzrocnik najéeS¢e prenosi
aerosolom (Cousins i sur, 2003). U
zooloSkom vrtu u Nizozemskoj u
morskih lavova pojavila se tuberkuloza.
Tuberkuloza je otkrivena u koloniji od 29
zivotinja drZanih u otvorenom bazenu.
Oko 25 timaritelja brinulo je o njima.
Pozitivne reakcije utvrdene su u 13 (45%)
od 29 morskih lavova, ali je tuberkuloza
utvrdena i u 6 (24%) od 25 timaritelja.
U covjeka i morskog lava M. pinnipedii
dokazana je kao uzrocnik tuberkuloze
(Kiers i sur., 2008.).

Nekoliko epizootija tuberkuloze u
prugastih mungosa (Mungos mungo)
zabiljezeno je u Chobe Districtu
u Bocvani. Prugasti mungosi su
drustvene Zivotinje koje Zive u blizini
ljudi hraneé¢i se njihovim otpadom.
Tuberkuloza u mungosa je prvi puta
dokazana godine 2000., a prosirila se
u gradove i Nacionalni park. Po svojim
karakteristikama sli¢na je uzroc¢nicima
iz kompleksa M. tuberculosis (Alexander
i sur, 2002.). Od 2000. do 2010. bilo

je sedam epidemija s veéim brojem
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oboljelih mungosa, a bolest je dokazana
u Sirokim podrudjima, ukljucujudi
zastidena podrudja i urbane centre.
Tuberkulozaje u tom podrucju dokazana
samo u mungosa i ljudi. Procjena i
rasirenost tuberkuloze u ljudi nije
izvrSena. Spektar mogudih domacdina
i sama dinamika prijenosa ovog
uzrocnika nije poznata. Identificirana
mikobakterija ima jedinstvene osobine
koje ju razlikuju od ostalih clanova
kompleksa M. tuberculosis. Specificnost
joj je da u mungosa prouzroci visoku
smrtnost, $to moze utjecatinaizumiranje
manjih zajednica mungosa, a smatra
se da se mungos inficira putem njuske
(planum nasale) inficiranim materijalom
iz okolisa. Vrijeme od pojave klinickih
znakova do smrti u mungosa je kratko,
dva do tri mjeseca, za razliku od drugih
¢lanova kompleksa M. tuberculosis u
kojih je bolest kroni¢na i traje viSe
godina. Identificiran je patogen koji
pripada M. tuberculosis kompleksu, a
nazvan je M. mungi. Izdvajanje novog
uzrocnika predstavlja novu prijetnju i
za zdravlje ljudi (Alexander i sur., 2010.).

M. orygis je uzroc¢nik tuberkuloze
izdvojen iz Zivotinja i ljudi iz Afrike
i juzne Azije. Prvi je puta izdvojen iz
arapske antilope (Oryx leucoryx). Mo-
lekularnim pretragama su pretrazena
22 izolata (11 podrijetlom iz zivotinja i
11 iz ljudi iz juzne Azije). Dokazano je
da prouzrodi tuberkulozu u Zivotinja i
ljudi iz Afrike i juzne Azije, a mikobak-
terije su izdvojene iz gazele, jelena, an-
tilope i vodenog bivola. Mikobakterije
izdvojene iz antilopa su filogenetski ra-
zliciti od drugih ¢lanova M. tuberculosis
kompleksa pa je predlozeno da budu
podvrsta s imenom M. orygis (Van In-
gen i sur., 2012.). Gey van Pittius i sur.
(2012) izdvojili su M. orygis u africkog
bivola (Syncerus caffer), u dobrom fizic-
kom stanju, koji je bio jako pozitivan na
tri uzastopna komparativna testiranja
tuberkulinom. Nakon obdukcije prona-
den je tuberkulozni granulom u pludi-

ma i retrofaringalnom limfnom ¢voru.
Obavljeni su sveobuhvatni molekular-
ni geneticki testovi koji su potvrdili da
uzroc¢nik mikroorganizam nije bio M.
bovis, ve¢ je identificiran kao M. orygis.
Ova vrsta mikobakterija nikada nije
bila dokazana u africkih bivola, ali je
prili¢no prosirena u populaciji ovih zi-
votinja u juznoj Africi. M. orygis je iz-
dvojen i iz jelena (Axis axis) i u indijske
antilope (Boselaphus tragocamelus) u Ne-
palu. Iz sadasnjih i ranijih istrazivanja
moze se do¢i do zakljucka da je juzna
Azija jedno od endemicnih regija za M.
orygis (Thapa i sur., 2015.). Rahim i sur.
(2016.) navode izdvajanje M. orygis iz 18
krava na farmi mlije¢nih krava i dva re-
zus majmuna u zooloSkom vrtu u Ban-
gladesu. Dawson i sur. (2012.) dokazali
su M. orygis na Novom Zelandu u Zene
podrijetlom iz Indije. Isto tako dokaza-
no je da je ona radeci na farmi mlijec-
nih krava zarazila kravu. Ranije su svi
slucajevi tuberkuloze pripisivani M. tu-
berculosis, M. bovis ili M. africanum, a po
svemu sudeci najcesce je uzroc¢nik bio
M. orgygis. Ovo istrazivanje potvrduje
da M. orygis moZe prouzrociti klinicku
tuberkulozu u ljudi. Isto tako ljudi nisu
nuzno zavrsni domadini infekcije, jer je
dokazano da se uzroc¢nik iz njih moze
prenijeti na Zivotinje. Takav podatak
naglaSava potrebu daljnjeg epidemio-
loskog proucavanja ovog mikroorga-
nizma i njegovu ulogu u Sirenju tuber-
kuloze medu zZivotinjama i ljudima.

M. suricattae je mikroorganizam koji
prouzroci tuberkulozu u merkata (Suri-
cata suricatta). Genetska analiza pokaza-
la je da je to novi ¢lan kompleksa Myco-
bacterium tuberculosis i vrlo srodan s M.
mungi. Istrazivanje merkata u pustinji
Kalahari pokazuje da je bolest prouzro-
¢ena jedinstvenim sojem koji pripada
kompleksu M. tuberculosis. Nova vrsta
je imenovana M. suricattae (Parson i sur.,
2013.). Godine 2002., je prvi puta tuber-
kuloza dokazana u slobodno Zzivucih
merkata (Suricata suricatta) iz pustinje
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Kalahari u Juznoj Africi te je vrlo de-
taljno opisana epidemiologija i patolo-
gija bolesti (Drewe i sur., 2009., Drewe,
2010.). Iz merkata su se ranije izdvajale
mikobakterije koje su identificirane kao
M. tuberculosis (Alexander i sur., 2002.),
M. bovis (Drewe i sur., 2009.) ili kao izo-
lati koji pripadaju M. tuberculosis kom-
pleksu (Drewe, 2011). Autori navode
zabrinutost zbog pojave tuberkuloze u
njih, te smatraju da je to rezultat atropo-
gene izloZenosti tih Zivotinja. Takva za-
razena populacija moze predstavljati ri-
zik za infekciju drugih divljih i domacih
zivotinja i ljudi (Drewe i sur., 2009.). Da
bi dobili bolji uvid u etiologiju ove bo-
lesti, provedena je sveobuhvatna genet-
ska analiza izolata mikobakterija iz ove
populacije merkata iz pustinje Kalahari
te se doslo do konacnog zakljucka da se
radi o novoj vrsti mikobakterije nazvane
M. suricattae koja pripada kompleksu M.
tuberculosis (Parson i sur., 2013.). Clanovi
M. tuberculosis kompleksa poput M. su-
ricattae, M. mungi prilagodeni su zivoti-
njama koje su endemic¢ne u juznoj Africi.
Raspravlja se o ¢imbenicima koji utjecu
na prijenos tuberkuloze na nove popu-
lacije, zatim o ekoloskim, imunoloskim i
genetskim karakteristikama uzrocnika.
Rizici povezani s infekcijama koje pro-
uzrofe ove mikobakterije trenutno su
nepoznati i jo§ ¢e mnoge studije biti po-
trebne za bolje razumijevanje ove bolesti
(Clarke i sur., 2016.).

Rezervoari Mycobacterium

leprae

M. leprae zauzima posebno mjesto
pri podjeli mikobakterija, jer jo$ nije
izdvojena na umjetnoj podlozi (Pattyn,
1994). M. leprae prouzroci lepru u
Covjeka. Sluzbena izvjeS¢a Svjetske
zdravstvene organizacije za lepru
navode da je prijavljena jos uvijek u 143
zemlje svijeta. Godine 2016. prijavljeno
je 214 783 novih slucaja lepre u svijetu.
Vise od 16 milijuna ljudi je u posljednjih

20 godina od lepre lijeCeno visestrukom
terapijom. Bolja kordinacija unutar SZO,
mnoge nevladine organizacije koje rade
na suzbijanju lepre i terapija rezultiralo je
smanjenjem prevalencije od >5 milijuna
slucajeva sredinom 1980.-ih, godina na
oko 200 000 na kraju 2016. godine (WHO,
2017).

U juznim i srediSnjim dijelovima
SAD-a  dokazano je da je pasanac
(Dasypus novemcinctus) rezervoar lepre
u prirodi. Tijekom posljednjih 30 godina
na vise od 5 000 Zivotinja dokazana
je infekcija u drZzavama Arkansas,
Mississipi i Teksas. Najucestalije infekcije
dokazane su u Lousiani i Teksasu. Isto
tako, infekcije u pasanaca dokazane su
u Srednjoj i JuzZnoj Americi (Truman,
2005.). Kasnijim istrazivanjima na osam
lokacija u jugoistocnom dijelu SAD-a,
pretrazeno je 645 uzoraka pasanaca.
Pozitivne reakcije utvrdene su na svim
istrazivanim lokacijama u 104 (16,4%)
zivotinja. Na tom podrudju lepra je
dokazana u 52 ¢ovjeka, a molekularnom
genotipizacijom u njih 22 (42,3%)
dokazana je povezanost genotipova M.
leprae podrijetlom iz pasanca (Sharma i
sur., 2015.). U Brazilu je lepra dokazana u
deveteropojasnih (Dasypus novemcinctus)
i Sesteropojasnih pasanaca (Euphractus
sexcinctus) u endemskim podrudjima
lepre. Ljudi s njima cesto dolaze u bliski
kontakt tijekom lova, ¢iS¢enja i priprema
za kuhanje. Tijekom istrazivanja u
sjeveroistocnom  podrudju  Brazila
obradeno je 29 uzoraka pasanaca, a
pozitivne reakcije utvrdene su u 6 (21%)
pasanaca (Frota i sur., 2012.).

Lepra je nekada u proslosti bila
endemska na britanskim otocima. U
Velikoj Britaniji u crvenih vjeverica
(Sciurus vulgaris) pronadene su promjene
na glavi i udovima sli¢ne lepri. Koristec¢i
genomiku, histopatologiju i serologiju
u vijeverica iz Engleske, Irske i Skotske
dokazana je vrsta M. leprematosis, a M.
leprae u vjeverica s otoka Brownsea.
Filogenetskom  usporedbom sojeva
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podrijetlom iz Velike Britanije i Meksika
utvrdena je velika razlika. Soj M.
leprae podrijetlom iz Velike Britanije
najslicniji je soju koji je cirkulirao u
srednjovjekovnoj Engleskoj. Na temelju
ovih istrazivanja moZe se zakljuciti da su
crvene vjeverice prirodni rezervoar M.
leprae na britanskim otocima (Avanzi i
sur., 2016.). Prirodna infekcija zabiljeZena
je i u ne-humanih primata, ali jos uvijek
nije poznato je li to posljedica slucajne
infekcijeili su sojevi M. leprae specifi¢ni za
ne-humane primate. Provedena je studija
iz tri izolata izdvojenih iz ¢impanze iz
Sierra Leonea, majmuna (Cercocebus atys)
iz zapadne Afrike i makaki majmuna
(Cynomolgus sp.) iz Filipina. Filogenetske
analize pokazale su da je soj podrijetlom
iz makaki majmuna iz Filipina najsli¢niji
ljudskim izolatima iz Nove Kaledonije,
a soj iz ¢impanze i majmuna iz zapadne
Afrike pripadaju liniji ljudskih izolata M.
leprae koja se obicno nalazi u zapadnoj
Africi. Istrazivanje je pokazalo da se lepra
moze iz ljudi proSiriti na ne-humane
primate, a i dalje se medu njima Siriti.
Nepoznato je kolika je stvarna ucestalost
lepre u ne-primata u divljini (Honap i
sur., 2018.).

Sazetak

Patogene mikobakterije imaju svoje
domacine, a vec¢ina njih i prirodne rezervoare
u  prirodi.  Tuberkuloza  prouzrocena

vrstom M. tuberculosis i dalje ostaje glavni
uzrocnik tuberkuloze u svijetu. M. bovis ima
najrasireniji raspon prirodnih rezervoara
od svih poznatih patogena. Razli¢ite vrste
divljih Zivotinja predstavljaju trajan rezervoar
infekcije vrstom M. bovis za domace Zivotinje
i ljude. U novije vrijeme otkrivene su i nove
vrste mikobakterija (M. caprae, M. pinnipedii,
M. mungi, M. orygis i M. suricattae) koje
po svojim karakteristikama pripadaju u
kompleks M. tuberculosis. Sve mnavedene
vrste mikobakterija imaju svoje rezervoare
u prirodi i kao zoonoze predstavljaju stalnu
prijetnju za infekciju ljudi. M. leprae prouzroci
lepru u ljudi. Dugo vremena se mislilo da je

samo ¢ovjek domacin i rezervoar uzroc¢nika.
Danas je poznato da su prirodni rezervoari
lepre  devetopojasni  pasanci  (Dasypus
novemcinctus) u SAD i JuZnoj Americi, crvene
vijeverice (Sciurus vulgaris) u Velikoj Britaniji i
razlicite vrste majmuna u Africi i Aziji.

Kljucne rijeci: tuberculosis, M. tuberculosis
kompleks, prirodni rezervoari
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Pathogenic micobacteria have their
hosts and most also have natural reservoirs.
Tuberculosis caused by M. tuberculosis
remains the main cause of tuberculosis in
the world. M. bovis has the widest natural
reservoir range of all known pathogens.
Different wildlife species represent a
permanent reservoir of M. bovis infection
for domestic animals and humans. New
species of mycobacteria have recently been
discovered (M. caprae, M. pinnipedii, M. mungi,
M. orygis and M. suricattae) which by their
characteristics belong to the M. tuberculosis
complex. Each of these mycobacteria species

have their own reservoirs in nature, and
as zoonoses, present a constant threat to
humans. M. leprae causes leprosy in humans.
It was previously thought that only men
were the host and reservoir of the causative
agent. Today, it is well-known that natural
reservoirs are nine banded armadillo
(Dasypus novemcinctus) in the United States
and South America, red squirrels (Sciurus
vulgaris) in the United Kingdom and various
types of monkeys in Africa and Asia.

Key words: tuberculosis, M. tuberculosis
complex, natural reservoirs
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