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Postepy w badaniach nad gruzlica od czaséw
Roberta Kocha do wspétczesnosci'

Progress in the study of tuberculosis since Robert Koch to the present day

Zofia Zwolska?

Warszawa

Streszczenie: Artykut ma charakter przegladowy i przedstawia historie badan nad gruzlica, w tym
osiagniecia Roberta Kocha. Przypomniano takze innych laureatéw Nagrody Nobla, ktérych prace do-
tyczyty gruzlicy: Wilhelma Roentgena, Tomasza Manna i Selmana Waksmana. Zarysowano kontekst
kulturowy gruzlicy, choroby inspirujacej wielu pisarzy, poetéw, muzykow i malarzy. Szczeg6towo omo-
wiono udoskonalenia metod laboratoryjnych wprowadzone przez R. Kocha i jego wspétpracownikéw,
zwlaszcza rozwéj metod wybarwiania i wprowadzenie fotografii do bakteriologii. Odnotowano tez
niepowodzenia naukowe Kocha. Byta nia tuberkulina, zageszczony przesacz pratkéw hodowanych na
bulionie z gliceryna, ktéra mylnie uznat za pomocna w walce z gruzlica. Ponadto w artykule wykazano
zwiazki Roberta Kocha z Wolsztynem.

Abstract: This review article presents the history of investigation on tuberculosis starting from awarding
the Nobel Prize to Robert Koch. Other Nobel Prize winners whose creativity was related to tuberculosis
were also reminded. They were: Wilhelm Roentgen, Thomas Mann and Selman Waksman. The issue of
cultural context of tuberculosis was raised because this disease inspired a lot of writers, poets, musi-
cians, and painters. Improvements of lab methods made by Koch and his co-workers were discussed,
especially the development of methods of staining and microbiologic photograph. Koch’s failures with
tuberculin, the thickened filtrate of mycobacteria cultured on bouillon with glycerin were taken into ac-
count as well. Moreover, links between Robert Koch and Wolsztyn were explained.
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Wstep

Wieloletnia praca Roberta Kocha nad poznaniem czynnika etiologicznego gruzli-
cy zostata uwieniczona w 1905 r. Nagroda Nobla. Stalo sie to w 23 lata od pierwszej,

! Artykul stanowi rozszerzona i recenzowana wersje wykladu wygtoszonego 19 maja 2018 r. w Wolsz-

tynie podczas konferengji pt. ,Gruzlica — dawne dos§wiadczenia, obecne osiagniecia i zagrozenia”.
2 Instytut Gruzlicy i Choréb Pluc, Zaktad Mikrobiologii, Warszawa ul. Ptocka 26, e-mail:
z.zwolska@igichp.edu.pl
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publicznej prezentacji w Berlinskim Towarzystwie Fizjologicznym, podczas ktérej Ro-
bert Koch nie tylko wykladat, ale réwniez prezentowat rozmazy tkankowe pobrane
od chorych na gruzlice, barwione metoda, kt6ra p6zniej otrzymata nazwe Ziehl-Nels-
sona.

W $niezny zimowy dzien 12 grudnia 1905 r. podczas uroczystosci w Sztokholmie
R. Koch wygtosit wyktad pt. ,O obecnym stanie walki z gruzlica”. Wyklad laureata
nie ograniczat sie tylko do oméwienia odkrycia czynnika etiologicznego gruzlicy, sku-
piat sie takze na metodach walki z gruzlica. W prezentacji Koch nawiazat do innych
uczonych, ktérzy pracowali nad etiologia gruzlicy, wskazat Zrédta transmisji pratkéw,
oméwit sytuacje epidemiologiczna gruzlicy w kilku krajach europejskich proponujac
dziatania jakie nalezy podja¢ aby ograniczy¢ rozmiar choroby. Wskazat na koniecz-
nos$¢ propagowania o$wiaty zdrowotnej wéréd ludzi zdrowych i chorych, koniecz-
no$¢ popularyzagji wiedzy o chorobie, izolowaniu od otoczenia chorych na gruzlice i
profilaktyke. Jego wyklad oceniany dzisiaj wydaje sie bardzo nowoczesny, a zawarte
w nim tezy stuszne. Koch bardzo optymistycznie patrzyt na eradykacje gruzlicy, ktéra
miata rychto nastapic®.

A Hprt

Ryc. 1. Robert Koch Ryc. 2. Pamigtkowa moneta

(Muzeum Roberta Kocha w Wolsztynie) (zbiory autorki)

Koch nie przewidywal, ze prawie 140 lat po jego odkryciu gruzlica bedzie nadal
powodowata cierpienia wielu milionéw ludzi na $wiecie. W koricu lat 1990-tych Swia-
towa Organizacja Zdrowia oglosita powszechne zagrozenie $wiata gruzlica i choroba
ta wspdlnie z HIV i AIDS nalezy dzisiaj do najwiekszych zabdjcéw ludzi. Zgony spo-

3 R. Koch, The Nobel lecture on how the fight against tuberculosis now stands, “Lancet” 1906, 1, s. 1449-
1451.
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wodowane gruzlica zajmuja po HIV i AIDS drugie miejsce, zabijajac kazdego roku
ponad 2 min ludzi. Gruzlica nie tylko nie zniknela z listy choréb spotecznych, ale po-
kazatla swoje ,nowe oblicze”, ktérym staty sie formy oporne na leki, wymagajace nie-
zwykle wysokich naktadéw finansowych na leczenie. Pomimo, ze szczepienia BCG,
dostepne juz od prawie 100 lat, radykalnie zmniejszyly zapadalnos¢ na gruzlice szcze-
gélnie u dzieci i zapobiegaja ciezkim jej postaciom u dorostych, gruzlica jest ciagle
problemem ogdlno$wiatowym®. Dostepna chemioterapia jest skuteczna, lecz wyma-
ga wielu miesiecy leczenia 3-4 lekami réwnoczesnie, a przypadkach form lekoopor-
nych do leczenia stosuje sie wiele lekéw przez wiele lat. Leczenie gruzlicy lekoopornej
generuje bardzo wysokie koszty, ktérymi obciazone sa budzety wszystkich paristw,
z zatozenia bowiem gruzlica jako choroba spoteczna jest finansowana z budzetu pan-
stwowego’. Jednak w wielu ubogich krajach o duzym rozprzestrzenieniu sie choroby
oczekuje sie, ze pacjenci poniosa koszty jej leczenia, co skutkuje przerwami w leczeniu
lub catkowitym jego brakiem. Powoduje to transmisje choroby do ludzi zdrowych
i dalsze rozprzestrzenianie sie choroby. Dlugie leczenie jest niezwykle uciazliwe dla
chorych i wymaga monitorowania efektéw ubocznych. Swiatowa epidemia narasta
wraz z rozpowszechnianiem sie wirusa HIV, wzrostem lekoopornych form z jej naj-
grozniejszymi postaciami pratkami MDR i XDR a wszechobecne niepokoje i konflikty
wojenne w réznych krajach §wiata przyczyniaja sie do pogtebienia problemu. Najlep-
szym przykladem moze by¢ Ukraina, w ktérej wedtug raportu WHO liczba zachoro-
wan na gruzlice lekooporna typu MDR/XDR wzrosta w okresie konfliktu wojennego
z 3482 (przed wojna) do 10 585 w roku 2013°.

Niezwykle wysokich kosztéw leczenia gruzlicy i dtugosci jej leczenia nie mozna
poréwnac do zadnej innej choroby zakaznej, co doskonale obrazuje tabela 1.

Tabela 1. Srednie koszty leczenia gruzlicy w krajach europejskich w zaleznosci od lekoopornosci

Mycobacterium’
Typ lekoopornosci pratkéw gruzlicy Czas leczenia Koszty leczenia 1 chorego
Pratki gruzlicy wrazliwe na leki 6 miesiecy 7800 €
Pratki gruzlicy o opornosci MDR 24 miesigce lub dluzej? 55000 €
Pratki o opornosci XDR 99 miesiecy lub dtuzej? 180 000 €

*  European Centre for Disease Prevention and Control/ WHO Regional Office for Europe, Tuberculosis
surveillance and monitoring in Europe, Stockholm, Sweden: ECDC, 2016; World Health Organization. Global
Tuberculosis report, 2015 WHO/HTM/TB/2015.22.Geneva, Switzerland, WHO, 2015.

5 R.Diel, J. Vandeputte, G. de Vries, J. Stillo, M. Wanlin, A. Nienhaus, Costs of tuberculosis disease in the
European Union: a systematic analysis and cost calculation, “European Respiratory Journal” 2014, 43, s. 554-
565, DOL: 10.1183/09031936.00079413; T. Tanimura, E. Jaramillo, D. Weil, M. Raviglione, K. Lonnrath,
Financial burden for tuberculosis patients in low-and middle-income countries: a systematic review, “European
Respiratory Journal” 2014, 43, s. 1763-1775.

¢ A.Dudnyk, O. Rzhepishevska, G. Kutsyna, K. Lange, Multidrug-resistant tuberculosis in Ukraine at the
time of military conflict, “International Journal of Tuberculosis and Lung Diseases” 2015, 19 (4), s. 492-496.

7 R.Diel, J. Vandeputte, G. de Vries, J. Stillo, M. Wanlin, A. Nienhaus, Costs of tuberculosis disease...
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Czas trwania i skuteczno$¢ terapii potwierdzana jest metodami mikrobiologiczny-
mi. Do wielu elementéw, ktére powinny by¢ brane pod uwage przy prawidtowo pro-
wadzonej walce z gruzlica, nalezy oczekiwanie na szczepionke nowej generacji, ktéra
bytaby skuteczna w prewencji wszystkich postaci choroby, w tym lekoopornej, a tak-
ze powinna zapobiegac aktywnej chorobie i latentnemu zakazeniu pratkami gruzlicy.
Pozwolitoby to zrealizowa¢ do 2050 r. plany WHO dotyczace globalnego zmniejszenia
$miertelnoéci spowodowanej gruzlica o 95% i 0 90% zapadalnosci na gruzlice®. Tym-
czasem prognozy odnosnie osiagniecia zatozonych celéw nie sa pomysélne. Autorzy
artykutu pt. “Mission impossible: the end of TB strategy” stwierdzaja, ze wyniki ich
badan prowadzonych wspélnie z ekspertami WHO wskazuja: ”that it is unrealistic to
immagine that TB will be eliminated in the near future......”".

Inni laureaci Nagrody Nobla, ktérych prace dotyczyly gruzlicy

Opisujac dokonania Roberta Koch w dziedzinie badan nad gruzlica warto wspo-
mnieé o innych laureatach Nagrody Nobla, ktérych dokonania byty powiazane z pro-
blematyka tej groznej choroby zakaznej. Szczegélne wyréznienia za odkrycia na-
ukowe sa przyznawane od 1901 r. Pierwszym laureatem tej uznanej za najbardziej
prestizowa po dzien dzisiejszy nagrody naukowej — Nagrody Nobla odebranej z rak
krola Szwecji w 1901 r. za ,, odkrycie nowych promieni” byt niemiecki uczony Wilhelm
Konrad Roentgen (1845-1923). Wraz z dyplomem otrzymat nagrode pieniezna, ktéra
wtedy wynosita 150.800 koron szwedzkich (obecnie 10 mIn koron). Nagrode i dyplom
odebrat osobiscie, chociaz nie wygtosil zadnego wyktadu, jak to byto w zwyczaju
w nastepnych latach. Cata sume noblista przekazat Uniwersytetowi w Wurzburgu, na
ktérym studiowat'.

W historii medycyny mato jest wielkich odkrywcéw, a tym bardziej laureatéw Na-
grody Nobla, ktérych biogramy nie opisuja konfliktéw o palme pierwszenstwa z in-
nymi naukowcami, nie zawieraja plotek, a nawet skandali towarzyskich, oséb, ktdre
mala wage przywiazuja do zaszczytéw i innych wyréznien. Ta wyjatkowa postacia
w historii wiekopomnych odkry¢ jest wtasnie Wilhelm Konrad Roentgen, cztowiek
zyczliwy innym, prostolinijny, bez zadnych widocznych wad. Odkrycie promieni X
(8 listopada 1895 r.) byto kamieniem milowym w rozwoju medycyny a takze $wia-
towej nauki. To drugie sformulowanie zostato potwierdzone przez uczestnikéw
ankiety, jaka w 2010 r. zorganizowato londyfiskie Muzeum Nauki. Wéréd 50.000 re-
spondentéw wybierajacych najwazniejszy wynalazek w dziejach ludzkosci najwiecej

® N.Dalmia, A. J. Ramsay, Prime-boost approaches to tuberculosis vaccine development, “Expert Rev Vacci-
nes” 2012, 14, s. 1221-1233; M. M. Usman, S. Ismail, T. C. Teoh, Vaccine research and development: tuberculosis
as a global health threat, “Central European Journal of Immunology” 2017, 42(2), s. 196-204, DOI: 10.5114/
eji.2017.69362. Epub 2017 Aug 8.

° A.Dudnyk, O. Rzhepishevska, G. Kutsyna, K. Lange, Multidrug-resistant tuberculosis in Ukraine...

10 M. Urbanik, Odkrycie Roentgena — pierwsze doniesienia prasowe, artykuly naukowe i podreczniki w Krakowie.
,Przeglad Lekarski” 2013/70/5 s 359-365; <https:/ / www.nobelprize.org/nobel_prizes/physics/laureates
/1901/rontgen-bio.html>
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os6b wskazalo aparat rentgenowski'. Najwazniejsza wlasciwoscia promieniowania
rentgenowskiego z punktu widzenia przydatnoSci w medycynie jest jego przenikli-
wo$¢. Trudno sobie dzisiaj wyobrazi¢ wspotczesna medycyne bez mozliwosci zasto-
sowania w réznych technikach obrazowych i terapeutycznych promieni jonizujacych.
W 1895 r. pojawita sie mozliwoé¢ przejrzenia ciata ludzkiego na wskro$ i zbadania
prawie kazdej jego czesci.

\N{LHCL G

1845 — 1923

Ryc. 3. Wilhelm Rentgen Ryc. 4. Moneta pamiatkowa Ryc. 5. Tomasz Mann

(domena publiczna) (zbiory autorki) (Fot.: Carl van Vechten, Van Vechten
Collection, Library of Congress,
domena publiczna)

Chronologicznie rzecz ujmujac, kolejna nagroda Nobla (1929 r.), tym razem w dzie-
dzinie literatury, przypadta w udziale Tomaszowi Mannowi (1875-1955) za powies$¢
pt. ,Czarodziejska gora” (der Zauberberg), w ktdrej autor opisuje w sposéb nie tylko
przejmujacy, ale i barwny zycie chorych na gruzlice pacjentéw sanatorium Berghof
w Davos. Ksiazka stanowi swoiste studium filozoficzne o chorowaniu i umieraniu'2

Selman Abraham Waksman amerykanski mikrobiolog pochodzenia zydowskiego
(1888-1973) otrzymat nagrode Nobla w 1952 r. za odkrycie pierwszego leku do lecze-
nia gruzlicy. Urodzony w guberni kijowskiej, po wyjezdzie do USA wraz z uniwer-
syteckimi kolegami, w ramach projektu naukowego rozpoczat systematyczne poszu-
kiwanie mikroorganizméw w glebie o potencjalnym dziataniu przeciwbakteryjnym.

1 <http:/ /www.journal.doc.art.pl/ pdf14/artbasedresearch_luczak_art_and_documentation14.pdf>

2 T. Mann, Czarodziejska gora, Warszawa 1972; S. Waksman, H. D. Woodruff, Actinomyces antibiotics,
a new soil organism antagonistic to phatogenic and non-pathogenic bacteria, “Journal of Bacteriology” 1941, 42,
s. 231-249.
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W 1943 r. S. Waksman i jego asystent
A. Schatz wyizolowali mikroorganizm,
Strepotomyces griseus, ktéry wytwarzat
substancje o dziataniu przeciwpratko-
wymP.

Czesto Waksman jest nazywany
,Father of Anibiotics”, chociaz nale-
zy pamietaé, ze wczeSniej, w 1928 r.,
szkocki naukowiec i laureat Nagrody
Nobla w 1945 r. Aleksander Fleming
(1885-1955) odkryt catkiem przypadko-
wo penicyline. Producentem penicyliny
okazat sie pedzlak nazwany Penicillium.
Na zapomnianej przez naukowcéw
i pozostawionej w laboratorium ptytce
Petriego z hodowla gronkowca ztoci-
stego wyrosta plesn, ktéra powodowata

‘ zahamowanie wzrostu Staphylococcus.
Ryc. 6. Selman A. Waksman Ta ni bstancia bvla wvdzielana
(Autor: New York World-Telegram and the Sun staff pho- 4 nleznang .Su ° ], y Y
tographer: Roger Higgins, Library of Congress Prints and przez Penicillum, ktory PrZypadkOWO
Photographs Division. New York World-Telegram and the utworzy} kolonie na p}ytce hodowla-
Sun Newspaper Photograph Collection, 14 . - s

nej'. Nalezy przypomnieé, ze 32 lata
wczesniej francuski student medycyny
Ernest Duchesne (1874-1912) zauwazyt
w laboratorium te same, specjalne wtaSciwosci pleéni®. Nie wyciagnatl jednak zad-
nych wnioskéw i obserwacja zostata zapomniana. Godny przypomnienia jest fakt, ze
tysiace lat wczedniej starozytni Egipcjanie i Chinczycy obserwowali lecznicze dziata-

nie sple$niatego chleba i sojowych resztek i zalecali wcierac je w zakazona skore.

Wracajac do tytutu ,Father of Anibiotics”, by¢ moze przyznanie go jest zwiazane
z przypadkowoscia odkrycia (jak u Fleminga) a nie z przemyslanym, zaplanowanym
i systematycznie prowadzonym poszukiwaniem antybiotyku do leczenia najciezszych
choréb zakaznych (jak u Waksmana). Odbierajac doktorat honoris causa na Uniwersy-
tecie Harvarda, Fleming podkredlit role przypadku w karierze. Przekonywalt, ze ,ba-
dacz musi mie¢ swobode w poszukiwaniach. Nadzorowanie pracy ze strony przeto-
zonych i oczekiwanie szybkich rezultatéw zabija kreatywnosc i twércze myslenie”'®.

. /

domena publiczna)

3 J. H. Comroe Jr, Pay dirt: the story of streptomycin. Part II. Feldman and Hinshaw: Lehmann, “American
Review Respiratory Disiseases” 1978, 117, s. 957-968.

41929 Penicillin discovered, < http:/ / www.history.com/ this-day-in-history / penicillin-discovered>

5 Ernest Duchesne and the concept of fungal antibiotic therapy <www.thelancet.com /journals/lancet
/article/PI1S0140...>

1o Cytat za: K. Kochman, Wynalazca z przypadku. <http:/ /www.naukaonline.pl/nasze-teksty / nauki-
-biologiczne /item /108-wynalazca-z-przypadku.>
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Waksman, znawca mikrobiologii gleby, wraz ze swoimi kolegami i studentami
przebadat okoto 10 000 hodowli réznych mikrobéw izolowanych z gleby i u okoto 10%
z nich stwierdzil aktywno$¢ przeciwbakteryjna. On tez jest autorem nazwy , antybio-
tyk” dla przeciwbakteryjnych substangji izolowanych z promieniowcéw i grzybéw.
W 1944 r. Waksman wspélnie z W. Feldmanem i H. C Hinshawem odkryli hamujace
dziatanie streptomycyny na wirulentne pratki gruzlicy. Odbierajac w 1952 r. Nagro-
de Nobla w dziedzinie medycyny Selman Waksman przytoczyt cytat z Eklezjastyka:
"The Lord hath created medicines out of the earth and he that is wise will not abhor
them”. (Pan stworzyt z ziemi lekarstwa, a cztowiek madry nie bedzie nimi gardzil”,
Madro$¢ Syracha 38)Y.

Warto przytoczy¢ stowa Ludwika Pasteura: ,szczesliwy przypadek sprzyja tylko
tym, kt6rzy sie maja na bacznosci”, w ktérych uczony chcial podkresli¢, jak wazne dla
naukowca sa obserwacje nawet btahych wynikéw, analizowanie ich i wnioskowanie.
Historia odkrycia innego, niezwyklego antybiotyku do leczenia wielu infekcji Gram
dodatnich i Gram ujemnych, przede wszystkim pratkéw gruzlicy, miata miejsce kilka-
nascie lat po odkryciach Waksmana. Miata ona swdj poczatek latem 1957 r., gdy jeden
z technikéw zatrudnionych w laboratoriach koncernu Dow-Lepetit Research labora-
tories w Mediolanie, spedzajac letnie wakacje na francuskim Lazurowym Wybrzezu
pobrat kilka prébek gleby w poblizu St. Raphael. Z ziemi tej wyizolowano nie znany
dotad gatunek bakterii z rodzaju Streptomyces, ktéry nazwano Streptomyces mediter-
ranei, pézniej sklasyfikowany jako Nocardia mediterranei, a wytwarzane przez niego
antybiotyki nazwano ryfamycynami. Pierwsze produkty fermentacji S. mediterranei
zawieraly mieszanine wielu substancji dziatajacych przeciwbakteryjnie. Po licznych
prébach udato sie wyodrebnié¢ ryfamycyne B w postaci krystalicznej i ryfamycyne SV,
ktora zostata poddana prébom klinicznym. W 1965 r. przygotowano i wprowadzono
do leczenia antybiotyk pod nazwa ryfampicyna (RMP), ktéra pieszczotliwie nazwano
Rififi. Od tamtej pory nie znaleziono drugiego tak aktywnie dziatajacego przeciwprat-
kowo antybiotyku'®.

Wspélczednie trwaja proby badania aktywnoSci przeciwpratkowej antybiotyku,
znanego od dawna, z grupy spektynomycyn — spektynaminy, produkowanej przez
Streptomyces spectabilis, Streptomyces flavosporiusi inne gatunki réwniez izolowane
z gleby. Pierwsze préby laboratoryjne i na zwierzetach wykazaty zadawalajaca ak-
tywno$¢ przeciw Mycobacterium tuberculosis, brak krzyzowej opornoéci z innymi leka-
mi przeciwgruzliczymi, wysoki margines bezpieczefistwa, niska toksyczno$é¢, bardzo
dobry profil farmakologiczny i znaczna redukgcje pratkoéw gruzlicy w ptucach zakazo-
nych myszy, przedtuzajacy czas ich przezycia®.

7 F L. Ayvazian, History of tuberculosis, [w:] L. B. Reichman & E .S. Hershfield (red.), Tuberculosis:
A Comprehensive International Approach, New York, 1993, s. 1-20.

18 G. Accocella, Clinical pharmacokinetics of rifampicin, “Clinical Pharmacokinetics” 1978, 3, s. 108-127;
Z. Zwolska-Kwiek, Ryfampicyna, Warszawa 1989, s. 100.

¥ R.H. Lee, J. G. Hurdle, J. Liu, D. F. Bruhn, T. Matt, Spectinamides: a new class of semisynthetic antitu-
berculosis agents that overcome native drug efflux, “Natural Medicine” 2014, s. 152-158; Z. Zwolska, Improving
treatment outcomes for tuberculosis, “Journal of Bioequivalence Availability” 2017, 9 (4), s. 442-446.
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Gruzlica jako inspiracja tworczoSci artystycznej

Gruzlica jako choroba byta inspiracja twérczosci wielu pisarzy, poetéw, muzykow
i malarzy. Jak wiemy, na przetomie XIX i XX w. wéréd choréb zakaznych nekajacych
nie tylko Polske, ale cala Europe, dominowata gruzlica. Stanowila najwieksze za-
grozenie zdrowotne spoteczenstw i byta przyczyna zgonéw gtéwnie ludzi miodych
pochodzacych ze wszystkich warstw spotecznych. Dokumenty opisujace epidemie
gruzlicy w XIX w. sa liczne i r6znorodne. Sa nimi opisy i naukowe prace lekarskie,
pamietniki chorych, zyciorysy zmarlych, artykuly dziennikarskie, a nawet prace ma-
larzy (np. , Krzyk” Muncha, autoportret Modiglianiego) i inne. W tym czasie endemia
gruzlicy przerodzita sie w epidemie. Tylu znakomitych ludzi, poetéw, muzykéw, pi-
sarzy, aktoréw — Balzac, Schubert, Goethe, Chopin, Mérimée, Chateaubriand i wielu
innych — umarto na gruzlice ptuc w XIX w., ze ich zyciorysy mozna poréwnaé do pe-
dantycznie prowadzonych historii choréb. Ofiarami gruzlicy byli przede wszystkim
ludzie mtodzi. ,Gruzlica zamieniata ich czas kochania na czas umierania”. Choroba
wiktata losy wielu mtodych ludzi, doprowadzajac do ich $mierci®.

W XIX w. choroba gruzlicza zajmowata tez znaczace miejsce w kulturze i sposobie
wyrazania my$li romantycznej. Najczestsza i najbardziej spektakularna postacia gruz-
licy byta jej postaé ptucna. Spotykamy ja wsréd najbardziej znanych polskich rodzin:
Mickiewiczéw, Chopinéw, Stowackich i Krasinskich. Chorowali w Europie znani arty-
Sci malarze, muzycy, a listy wysytane do przyjaciét i rodziny stanowity dokumentacje
cierpienia i przebiegu ich choroby. Fryderyk Chopin tak pisat z Majorki w 1838 r. do
przyjaciela Fontany na temat konsylium miejscowych:

Jeden z nich krecit nosem, kiedy kastatem, drugi przykladat obie rece do klatki pier-
siowej, trzeci opukiwat i ostuchiwat mnie. Podczas gdy pierwszy ttumaczyl, ze umre,
drugi méwit, ze umieram, a trzeci, najdowcipniejszy, ze juz umarlem. Istotnie czuje sie
zle i wegetuje jak pies?.

Po kazdym przyjezdzie Chopina do Paryza, gdy zdrowie ulegato pogorszeniu, jed-
na z uczennic zanotowata w pamietniku:

Chopin jest blady, ostabiony, kaszlacy, zazywa czesto opium w cukrze wraz z woda
gumowa i wciera w czoto wode kolonska, pomimo widocznego zmeczenia uczy swoich
adeptéw gry z cierpliwodcia i wytrwatoscia...

W Bibliotece Polskiej w Paryzu znajduje sie unikatowy zbiér zapiskéw lekarskich
dotyczacych pacjentéw zgtaszajacych sie do leczenia ambulatoryjnego po dwudziestu
latach przebywania na uchodzstwie. Smutna to lektura...”.

2 T. Kielanowski, Elementy etiopatologii gruzlicy cztowieka, Warszawa 1965; B. Zaorska, Ich mizeria tua-
cza z gruzlicq w tle, Warszawa 1998.

2 Cytat za: B. Zaorska, Sladami lekarzy — polskich uchodZcow popowstaniowych w XIX wieku, Warszawa 1996.

#2 Tamze.

% B. Zaorska, Odnaleziony zbiér kart ambulatoryjnych z roku 1849 i 1850 dotyczqcy grupy uchodZcéw pol-
skich w Anglii, ,, Archiwum Historii i Filozofii Medycyny” 1997, s. 211-218.
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Ryc. 7. Amedeo Modigliani Ryc. 8. Edvard Munch Ryc. 9. Fryderyk Chopin w 1849 r.

(autoportret, (autoportret w klinice, domena publiczna) (fot. Louis-Auguste Bisson,
domena publiczna) domena publiczna)

Susan Sontag (1933-2004) amerykanska pisarka w ksiazce ,Illness as Metaphor”
pisata:

Gruzlica jest nocna pétkula zycia, naszym najbardziej uciazliwym obywatelstwem. (...)
Gruzlica czyni ciato przezroczystym. Od najwczesniejszych stadiéw obfituje w sympto-
my - stopniowy uwiad ciata, kaszel, ospatos¢, goraczke. (...) Gruzlica jest dezintegracja,
roztopieniem w goraczce, dematerializacja; jest choroba ptynéw - ciato zmienia sie we
flegme, $luz, plwocine i ostatecznie w krew. Wiele jej symptoméw ma charakter zwod-
niczy — ozywienie jest skutkiem ostabienia, zar6zowione policzki sa wynikiem goraczki,
nagly przyptyw sit witalnych oznaka zblizajacej sie Smierci...>.

Prace Roberta Kocha nad udoskonaleniem technik laboratoryjnych

Koch rozpoczynat prace nad etiologia gruzlicy juz jako doswiadczony naukowiec.
Miat za soba pomy$lnie prowadzone i zakoficzone sukcesem prace nad zakazeniami
przyrannymi leczonymi u zolnierzy na wojnie francusko-pruskiej, zdobyt umiejetnoé¢
mikroskopowania, fotografowania bakterii i rysowania obrazéw ogladanych pod mi-
kroskopem. Wprowadzit do badan zwierzeta laboratoryjne wywotujac u nich w wa-
runkach eksperymentalnych okre$lona chorobe®. Dotyczyto to poczatkowo bakterii
waglika Bacillus anthracis nad ktérym badania rozpoczat na poczatku swojej kariery
naukowej*. Pomimo, ze czynnik etiologiczny waglika odkry? francuski weterynarz
Pierre Rayer ( 1793-1867), a w kilka lat pézniej Franz Antoine Pollender (1800-1879)

# 5. Sontag, Choroba jako metafora, Warszawa 1999.
» Z.Zwolska, Robert Koch twdrca bakteriologii chordb zakaznych, Gdarnisk 2006.
% R. Koch, Etiologia zachorowan na wqglik (1876), Poznan — Wolsztyn 1996.
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i Casimir-Joseph Davaine (1812-1882), to dopiero R. Koch odkryt petny cykl zyciowy
bakterii zdolnej do wytwarzania form przetrwalnikowych. Ogladat pod mikroskopem
skrawki tkanek pobranych od chorych zwierzat, wykonywat zdjecia, a nawet rysunki.
Pracowat systematycznie i pragmatycznie, zawsze stosujac jako material kontrolny
zdrowe tkanki.

Kolejnym zamystem Kocha byto prowadzenie badan in vitro, poza normalnymi
warunkami makroustroju. Do tego typu hodowli mikroorganizméw potrzebne byty
odpowiednie warunki biochemiczne, gtéwnie pozywki inkubacyjne.

Do eksperymentéw, ktére zastuguja na opisanie, nalezalo pobranie z komory oka
wolu drobnej ilo$¢ ptynu i zakazenie go skrawkiem tkanki pobranej ze Sledziony pa-
dfej na waglika myszy. Te ptynna hodowle umiescit Koch pomiedzy dwoma szklanymi
plytkami, jedna z wglebieniem (odpowiadato to ,szkietku z tezka” uzywanej wspét-
cze$nie), i zbudowanej przez siebie prostej cieplarce ogrzewanej za pomoca lampki
naftowej. Doswiadczenie powiodlo sie tylko czesciowo, poniewaz hodowla zostata
zanieczyszczona wieloma réznymi gatunkami bakterii znajdujacymi sie w otoczeniu.
Koch starat sie znalez¢ sposéb na wyeliminowanie przypadkowych zanieczyszczen
i otrzymanie czystej monokultury bakterii. Wkrétce osiagnal takie warunki w tzw.
,kropli wiszacej”. Hodowla byta izolowana przed kontaminacja z zewnatrz i rozwija-
ty sie w niej tylko bakterie waglika. Kochowi —jako pierwszemu — udato si¢ ta metoda
uzyskac czysta hodowle bakteryjna. Nalezy doda¢, ze metoda ta jest znana w mikro-
biologii do dzisiaj.

Kolejnym przetomowym etapem pracy mikrobiologicznej byto zastosowanie sta-
tych pozywek inkubacyjnych, ktére umozliwialy rozréznienie i izolowanie r6znych
gatunkéw bakterii. Poczatkowo Koch pobierat niewielkie objetosci ptynnych hodowli
i umieszczat je na plastrach ugotowanego ziemniaka otrzymujac pojedyncze kolonie
bakterii. Inkubacje prowadzit w szklanych, zamykanych stojach?.

Prace w laboratorium nad czystymi kulturami bakterii

Na poczatku 1880 r. Koch otrzymat propozycje objecia prestizowego stanowiska
w Berlinie i wkrétce powotano go na stanowisko radcy stanu i cztonka rzeczywiste-
go Cesarskiego Urzedu Zdrowia. Z tytultem lekarza rzadowego otrzymat mate la-
boratorium i pierwszych asystentéw. Byli to dwaj lekarze wojskowi: Gregor Gaffky
(1850-1918), ktéry wspdlnie z Kochem pierwszy wyizolowat Vibrio cholerae oraz czy-
sta hodowle Salmonella typhi oraz Fridrich Loffler (1852-1915) odkrywca Corynebac-
terium diphterie, po raz pierwszy opisal zarazek grypy, wspélnie z Frochem wykryt
zarazek nosacizny i rézycy. Do gtéwnych zadan zespotu, ktéry stopniowo poszerzat
sie 0 nowych asystentéw nalezato rozwijanie technik izolagji i hodowania bakterii pa-
togennych, zbieranie danych bakteriologicznych i ustalanie priorytetéw w higienie
i zdrowiu publicznym Niemiec. Robert Koch wyksztalcit wielu znakomitych naukow-
céw-bakteriologéw, ktérych osiagniecia wptynely na poznanie i zrozumienie wielu

2 Z. Zwolska, Robert Koch twdérca. ..
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zjawisk w medycynie cztowieka. Niekt6rzy sposréd przyjaciot, wspétpracownikéw
i uczniéw Roberta Kocha zostali uhonorowani Nagroda Nobla.

Jednym z nich byt Julius Richard Petri (1852-1921). Jego badania byly Scisle zwia-
zane z poszukiwaniem odpowiednich metod do hodowania bakterii. Pracujac w la-
boratorium Kocha w Berlinie zaproponowat do inkubacji bakterii na pozywce ptytke
wlasnego pomystu, ktéra przetrwata do dzisiaj i nosi nazwe jego odkrywcy — plyt-
ki (szalki) Petriego. Do czasu wykrycia plytki bakterie inkubowano pod szklanymi
kloszami. Od tamtej pory plytka Petriego stanowi codzienne wyposazenie kazdego
laboratorium mikrobiologicznego na $wiecie stuzac badaniom diagnostycznym i nau-
kowym. Jest znana uczniom, studentom i naukowcom.

Ryc. 10. Julius Richard Petri Ryc. 11. Plytka Petriego
(domena publiczna) (fot. autorki)

J. R. Petri urodzit sie w 1852 r. w Bermen koto Wuppertalu. Pochodzit z rodziny
znakomitych uczonych. Jego dziadkowie, ojciec oraz kuzyni byli profesorami wielu
specjalnosci na réznych niemieckich uczelniach. W latach 1871-1875 ukoniczyt Cesar-
ska Akademie dla lekarzy wojskowych. Praktyke lekarska rozpoczat jako zastepca
ordynatora w berlinskim szpitalu Charite. W 1976 r. obronit doktorat na podstawie
pracy ,, The chemistry of protein urine tests”. Pracujac w Cesarskim Biurze Ochrony
Zdrowia w Berlinie spotkat Roberta Kocha i jego zainteresowania skierowaty sie w
strone bakteriologii. Wkrétce potem rozpoczat prace w laboratorium Kocha i bardzo
predko zetknat sie z wieloma , na pozér btahymi problemami techniki laboratoryj-
nej. Do gléwnych nalezata hodowla mikroorganizméw, do ktérej brakowato odpo-
wiednich naczyn. Wtedy w laboratoriach uzywano duzych, szklanych naczyn, ktére
przykrywano ptytami lub kloszami. Petri zaproponowat do inkubagcji bakterii plytke
(szalke) wlasnego pomystu, ktéra mozna byto napemnié pozywka hodowlana.

W pracach nad izolacja czystych kultur niezwykle pomocna byta mtoda asystentka
urodzona w Nowym Jorku, pochodzaca z bogatej rodziny holenderskich imigrantéw,
Fanny Angelina Eilshemius (1850-1934). Jako mtoda dziewczyna przyjechata do Eu-
ropy, gdzie spotkata i po§lubita niemieckiego lekarza Walthera Hesse. Doktor Hesse
zainteresowany badaniami na polu mikrobiologii choréb zakaznych rozpoczat wraz
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z zona prace w laboratorium Kocha. Kolejnym problemem technicznym, ktéry nastre-
czat wiele trudnosci przy hodowaniu bakterii byta zelatyna, znana jako jedyny czyn-
nik zestalajacy pozywki. Pod wptywem wysokiej temperatury powietrza w laborato-
rium i wzrostu bakterii proteolitycznych zelatyna rozpuszczata sie uniemozliwiajac
dalsza hodowle. Lina Hesse przypomniata, ze w krajach tropikalnych do zestalenia de-
seréw uzywa sie kompleksu polisacharydowego z agar-agar izolowanego z morskich
wodorostéw. Pafistwo Hesse zaproponowali R. Kochowi zamiane zelatyny na agar,
ktory stat sie znakomitym sktadnikiem pozywek mikrobiologicznych. Byt nietoksycz-
ny dla bakterii i innych zywych organizméw, fizjologicznie obojetny, rozpuszczat sie
w 100°C, zestalat w 45°C, mégt by¢ poddawany procesom sterylizacji. Tak wiec skfad-
niki uzywane do przygotowaniu potraw w kuchni zrewolucjonizowaty techniki mi-
krobiologiczne, a ich zastosowanie pozwolito hodowac¢ i izolowa¢ bakterie. Jak dotad
niewiele kobiet odegrato znaczaca role w odkryciach mikrobiologicznych, jednak to,
bezsprzecznie przefomowe, byto dzielem kobiety. Metoda hodowania na pozywkach
agarowych jest uzywana do dzisiaj we wszystkich laboratoriach §wiata. Mikrobiolodzy
mieli wiec juz do dyspozycji gotowe narzedzie do hodowania i izolowania r6znych
gatunkow bakterii — ptytke Petriego z pozywkami zestalonymi agarem®.

W latach 1882-1885, po opuszczeniu laboratorium Kocha, R. Petri otrzymat stanowi-
sko ordynatora w sanatorium dla chorych na gruzlice w Gorbersdorf w Sudetach (nie-
daleko Watbrzycha). Sanatorium w Gorbersdorf zostato uruchomione przez dr Her-
manna Brehmera (1826-1889), w potowie Polaka, syna §lazaczki nazwiskiem Kazecka?.
Bylo to pierwsze na $wiecie spegjalistyczne sanatorium dla chorych na gruzlice, w kté-
rym zastosowano nowatorska metode leczenia klimatyczno-dietetycznego. Na wzor
sanatorium w Gorbersdorf zostat stworzony osrodek leczenia gruzlicy w Davos. Kolej-
no otwierano sanatoria w innych krajach europejskich, w tym w Polsce i w USA.

Doktor R. Petri niezaleznie o innowacyjnych pomystéw w pracy laboratoryjnej
opublikowatl prawie 150 prac na temat higieny i bakteriologii oraz wspdlnie z Her-
mannem Brehmerem podrecznik na temat etiologii terapii przewlektej gruzlicy ptuc.
Zmart w Zeitz w 1921 r. w wieku 69 lat™®.

W pézniejszym czasie sanatorium w Gorbersdorf zyskato miano , $laskiego Davos”.
Bliskim wspoétpracownikiem dyrektora dr Hermana Brehmera stat sie jeden z najwy-
bitniejszych polskich lekarzy przetomu XIX i XX w. polski pulmonolog prof. Alfred
Sokotowski (1850-1924). Dla uczczenia jego zastug w 1945 r. miejscowoéci sanatoryjnej
nadano jego imie (od 1945 r. Sokotowsko, 540-600 m n.p.m.).Sanatorium jest czynne do
dzisiaj".

8 Z. Zwolska, Robert Koch twdérca. ..

» M. Migata, Rys historyczny rozwoju leczenia gruzlicy na Gérnym Slasku w drugiej potowie XIX i pierwszej
potowie XX wieku, [w:] Walka z gruzlicq u ludzi i zwierzqt w Polsce, red. H. Dusiiska i Z. Zwolska, Warszawa
2012.

%0 <http:/ / thebiomedicalscientist.net/science / big-story-petri-dish>.

3t T. M. Daniel, Hermann Brehmer and the origins of tuberculosis sanatoria, “International Journal of Tuber-
culosis and Lung Diseases” 2011, 15, s. 161-162; Z. Zwolska, Historia rozwoju mikrobiologicznej diagnostyki
gruzlicy w Polsce, [w:] Rudka 100 lat w stuzbie zdrowia, red. H. Dusiniska, J. B. Glifiski, M. Zambrzycka, War-
szawa 2008, s. 22-34.
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Barwienie pratkéw gruzlicy. Prace zespolu Koch-Ehrich-Ziehl-Neelsen.
Postulaty Kocha

Trzej kolejni wspétpracownicy R. Kocha: Paul Ehrlich, Franz Ziehl i Friedrich Carl
Adolf Neelsen, chociaz nie pracowali w jego laboratorium, odegrali doniosta role
w pracy nad barwieniem pratkéw gruzlicy. Paul Ehrlich (1854-1915), ktérego uwaza
sie za tworce immunologii, laureat Nagrody Nobla, zajmowat sie ponadto barwieniem
tkanek i poszukiwaniem lekéw. Wszystkie pola dziatania zaowocowaty wielkimi od-
kryciami. Urodzit sie na Dolnym Slasku w Strehlend (obecnie Strzelin), ukonczyt ce-
lujaco gimnazjum we Wroctawiu, studiowal medycyne we Wroctawiu i Strasburgu,
obronit doktorat na Uniwersytecie w Lipsku praca zwiazana z réznicowaniem zabar-
wionych tkanek. Podczas studiéw we Wroctawiu spotkat po raz pierwszy Roberta
Kocha i od tej pory datuje sie zazyto$¢ obu uczonych.

Historia barwienia pratkéw gruzlicy ma swéj poczatek wraz z odkryciem Kocha
i pierwsza prezentacja 24 marca 1882 r. Koch szczegétowo opisat przygotowanie roz-
mazo6w na szkietkach, ich suszenie, utrwalanie i barwienie. Nie byto to jednak barwie-
nie réznicujace. Metoda barwienia pratkéw gruzlicy opierata sie na trzech gtéwnych
zasadach: uzycie chemicznych barwnikéw, ktére moga wnika¢ do komérek zabitych
bakterii, podgrzewanie preparatu i odbarwianie. W swoim wyktadzie Koch zawart
z precyzyjna doktadnoscia wszystkie szczegéty techniczne dotychczasowego sposobu
barwienia, przygotowanie odczynnikéw, czas ich dziatania, temperature podgrzewa-
nia i inne. Przyszfa pora na udoskonalenie obrazu mikroskopowego.

W pierwszych rozmazach Kocha pratki byty widoczne w mikroskopie jako cien-
kie, bladoniebieskie laseczki. Dziato sie to za sprawa blekitu metylenowego na pod-
barwionym, wezuwina (braz Bismarcka) brazowym tle. Niestety, niebieski barwnik
zabarwiat nie tylko pratki gruzlicy réwniez inne gatunki bakterii. Barwienie wyma-
gato kilkunastu godzin. Wkrétce udato sie Ehrlichowi udoskonali¢ sposéb barwienia,
odkrywajac ceche kwasoopornosci pratkéw. Ehrlich barwit rozmazy btekitem mety-
lenowym, nastepnie kapat je w rozcieficzonych kwasach. Ten sposéb doprowadzit od
odbarwionego tta, natomiast pratki zachowaly uprzednia barwe. W dalszych prébach
Ehrlich zastapit btekit metylenowy fuksyna anilinowa. W tym miejscu nalezy dodac,
ze Ehrlich do poszukiwan sposobéw barwienia uzyt swojej wlasnej plwociny i pew-
nego dnia zauwazy! w niej tysiace komérek pratkéw gruzlicy. Byt powaznie chory na
gruzlice, o ktérej wczeSniej nie wiedziat. Sam zdiagnozowat u siebie gruzlice i zde-
cydowat sie na leczenie klimatyczne w cieptych krajach. Dwuletni pobyt w Egipcie
uzdrowitl Ehrlicha.

Do dalszego udoskonalenia techniki barwienia pratkéw przyczynili sie dwaj nie-
mieccy lekarze: Franz Ziehl i Friedrich Carl Adolf Neelsen. Ziehl dziatat na rozmaz
roztworem fioletu, a nastepnie odbarwiat go mieszanina alkoholu i kwasu solnego
i podbarwiat btekitem metylenowym. Powodowalo to, ze fioletowe pratki wyraznie
odbijaty sie od niebieskiego tta. Kolejno Neelsen zamienit fiolet na fuksyne karbolo-
wa, ktéra zabarwiata pratki na czerwono. Potaczenie tych sposobéw stworzyto rézni-
cujaca metode stosowana do dzisiaj. Nosi ona nazwe metody Ziehla-Neelsena (Z-N)
lub w skrécie AFB (ang. acid fast bacilli), i jest uzywana we wszystkich laboratoriach
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pratka na $wiecie. Do tej pory stanowi jedna z najwazniejszych metod w diagnostyce
gruzlicy. Jest tez klinicznym wskaznikiem intensywnosci pratkowania chorego oraz
postepéw w leczeniu choroby.

W literaturze naukowej niezliczona ilo$¢ publikacji opisuje przydatno$¢ rozma-
z6w barwionych wedlug metody Ziehla-Neelsena. Podziw budzi ogromna praca,
jaka czterej badacze wykonali zaledwie w jeden rok a pierwsza publikacja ukazata sie
12 sierpnia 1882 roku, to jest w pie¢ miesiecy po stynnej prezentacji Kocha o wykryciu
pratkéw gruzlicy®.

Ryc. 12. Pratki gruzlicy zabarwione metoda Ziehl-Neelsona
(fot. autorki)

Juz w nastepnym roku Franz Ziehl opisat przypadki znalezienia pratkéw w roz-
mazach wykonanych z plwocin pobranych od 73 chorych podejrzanych o gruzlice.
Whioski z jego badan brzmia bardzo wspétczesnie:

1. w wiekszosci przypadkéw gruzlicy pluc w rozmazach mikroskopowych
plwociny mozna znalez¢ pratki; moga zdarzyc¢ sie réwniez rozmazy ujemne;

2. wykazanie pratkéw w rozmazach stanowi potwierdzenie gruzlicy, jednak
w niektérych przypadkach konieczna jest dalsza diagnostyka réznicowa;

3. nie znalezienie pratkéw w rozmazach nie wyklucza gruzlicy;

4. liczba i rodzaj pratkéw w rozmazach nie stanowia zadnej podstawy progno-
stycznej.

Badania Kocha jako lekarza i bakteriologa nad waglikiem oraz innymi choroba-
mi daty pierwszy, prawdziwy dow6d na zwiazek zakazenia bakteriami patogennymi
z konkretnym schorzeniem. Do$wiadczenia umozliwity sformutowanie zasad labora-
toryjnego diagnozowania choréb zakaznych i nosza nazwe , postulatéw Kocha”. Bak-
terie mozna uznac za czynnik przyczynowy choroby, jezeli spetnione zostana cztery
warunki:

% Z.Zwolska, Koch i jego dokonania — rys historyczny, , Postepy Mikrobiologii” 2010, 3, s. 139-150.
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powinno sie je znalez¢ w kazdym przypadku choroby,

posiane na pozywkach powinny wyrasta¢ w postaci czystych kolonii,
okreslona chorobe,

material pobrany ze zmian w narzadach chorych zwierzat i posiany na po-
zywki musi dawa¢ czyste kolonie tego samego gatunku bakterii.

Formutujac postulaty Koch wskazat, jak wiele dziatan nalezy wykona¢ w labora-
torium, aby zdiagnozowac chorobe zakazna. Postepujac wedtug tych zasad mozemy
uzna¢ dany gatunek bakterii za czynnik przyczynowy choroby®. Jako zwierzeta eks-
perymentalne uzywano kilku gatunkéw gryzoni i matych ssakéw, a przede wszyst-
kim $winke morska wprowadzona nota bene przez R. Kocha.

Swinka morska przez wiele dziesiecioleci XX w. byta doskonatym medium do dia-
gnozowania réznych postaci gruzlicy szczegdlnie postaci skapo pratkowych np. z ma-
teriatéw pobranych od dzieci, lub w przypadkach podejrzenia o gruzlice pozaptucna.
Stosowano ja w réznych laboratoriach mikrobiologii gruzlicy na Swiecie az do chwi-
li wprowadzenia automatycznych systeméw hodowlanych typu Bactec. Od czaséw
Kocha metody mikrobiologiczne stanowia ztoty standard w diagnostyce, a wykrycie
pratkéw jest metoda rozstrzygajaca o gruzlicy.

Nalezy doda¢, ze czynnik etiologiczny tradu Mycobacterium leprae powodujacy
cierpienia milionéw ludzi na Swiecie, wykryty przez Armauera Hansena (1841-1912)
wczeSniej niz pratek gruzlicy, nie wypelnia po dzi§ dzief postulatéw Kocha. Jak do-
tad nie udato sie zadnemu badaczowi wyhodowa¢ pratkéw tradu poza organizmem
zywym. Gléwne badanie diagnostyczne w tradzie odbywaja sie przy uzyciu testéw
genetycznych i w prébie biologicznej na myszach i pancernikach®. Poza tradem, niekt6-
re inne choroby zakaZne, w tym szczegélnie rozprzestrzeniajace sie przez wirusy jako
struktury subkomérkowe niezdolne do rozmnazania sie poza komérkami gospodarza,
nie wypelniaja réwniez postulatéw Kocha. Obecnie, gdy rozwinela sie genetyka bakterii
i poznano genom wielu gatunkéw mikroorganizméw, w tym réwniez Mycobacterium
tuberculosis 1 Mycobacterium leprae, cztery postulaty Kocha zostaty wzbogacone przez
metody molekularne. W XXI w. w diagnostyce choréb zakaznych nadal respektujemy
wszystkie cztery postulaty dodajac do nich kolejny, ktéry brzmi: wykrycie materiatu ge-
netycznego (DNA lub RNA) mikroorganizmu moze stanowi¢ potwierdzenie choroby®.

Ll e

Fotografowanie bakterii

Przyjmuje sie, ze Koch pierwszy wprowadzit fotografie do prezentowania bakte-
rii, ich réznych form i postaci. Planowat nawet przygotowac ksiazke z fotografiami

¥ Tamze.

% Z.Zwolska, E. Augustynowicz-Kope¢, Trqd jedna z zapomnianych chordb tropikalnych, , Postepy Higie-
ny i Epidemiologii” 2017, 71, s. 69-77.

» T.P. Honap, L. A. Pfister, G. Housman, S. Mills, R. P. Tarara i wsp., Mycobacterium leprae genomes
from naturally infected nonhuman primates, 2018, <https:/ / doi.org/10.1371/journal.pntd.0006190>; G. Satta,
A. Atzeni, T. D. McHugh, Mycobacterium tuberculosis and whole genome sequencing: a practical guide and online
tools available for the clinical microbiologist, “Clinical Microbiology and Infection” 2017, s. 69-72.
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bakterii, ktéra mogtaby by¢ pomocna przy wykrywaniu i réznicowaniu ich gatun-
kéw. Niestety, plan ten nie zostat zrealizowany. Pod koniec 1876 r. Koch zapropono-
wal uzycie odbitki zamiast fotolitografii. Dokonat kilku ulepszefi w mikrofotografii
poprzez zmiany w budowie aparatu, ulepszenie mikroskopu $wietlnego i technike
wykonywania odbitek. W 1900 r. w Instytucie Choréb Zakaznych w Berlinie otworzyt
pracownie, w ktérej rozwijano rézne techniki fotograficzne. Od tamtego roku Instytut
dokumentuje prace i posiada bogata kolekgje fotograficzna. Dokonania Kocha w dzie-
dzinie dokumentacji fotograficznej daty podwaliny nowoczesnej mikrobiologii, ktéra
w pelni rozwineta sie w XX w.%.

Poszukiwanie leku przeciwpratkowego. Tuberkulina

Po wielu sukcesach w identyfikagji choréb zakaznych i odkryciu czynnika etiolo-
gicznego gruzlicy caty $wiat oczekiwat na lek przeciwpratkowy. W 1890 r. Koch roz-
poczat prace, ktére doprowadzily do uzyskania tuberkuliny. Stanowita zageszczony
przesacz pratkéw hodowanych na bulionie z gliceryna. Nie wiadomo, jakimi prze-
stankami kierowal sie w przypuszczeniu, Ze jest to wladciwa droga do odkrycia leku.
Wstepne wyniki prowadzone na zwierzetach i obserwacje kliniczne chorych byty tak
obiecujace, ze rozpoczeto produkcje tuberkuliny na szersza skale i otwarto w Berlinie
oddziat leczenia chorych na gruzlice.

W krétkim czasie okazato sie, ze tuberkulina nie spetnita poktadanych w niej
nadziei i rozczarowata zaréwno lekarzy jak i chorych. W prasie fachowej ukazywaty
sie artykuty krytykujace Kocha za propagowanie tajnego, niebezpiecznego leku. Te
wyniki byly wielkim rozgoryczeniem, ale doprowadzity Kocha do zmiany pogla-
déw na temat leczniczej roli tuberkuliny. Znalazta ona jednak zastosowanie jako test
diagnostyczny stosowany powszechnie do dzisiaj. Pierwszymi, ktérzy zastosowali
tuberkuline do testéw skérnych byli: C. Pirquet, C. Mantoux, E. Moro i A. Wolf-
-Eisner?.

Wolsztyn - szczegdlne miejsce w zyciu i pracy naukowej Roberta Kocha

Robert Koch stanowi dla Polakéw szczegdlnie bliska postaé, poniewaz prace nau-
kowa rozpoczat w Wolsztynie koto Poznania, gdzie réwnoczeénie byt lekarzem pol-
skiej ludnosci. Nawet wtedy, gdy byl u szczytu stawy, nazywano go czesto , dokto-
rem z Wolsztyna”. Pierwsza samodzielna praca naukowa i szersza praktyka lekarska
uczonego rozpoczela sie wlasnie w Wielkopolsce. I chociaz w tamtych czasach zaréw-
no Wolsztyn, jak cata Wielkopolska, nalezal administracyjnie do zaboru pruskiego to

% S. M. Blevins, M. S. Bronze, Robert Koch and the “golden age” of bacteriology, “International Journal of
Infectious Diseases” 2010, 14, s. e744-e751.

% M. M. Madkour, K. E. Al.- Otaibi, R. Al-Swailen, Historical Aspects of tuberculosis, [w:] Tuberculosis,
red. M. M. Madkur, Berlin — Heidelberg 2004; H. Yang H, N. A. Kruh-Garcia, K. M. Dobos, Purified protein
derivatives of tuberculin--past, present, and future. “FEMS Immunol Med Microbiol.” 2012 Dec; 66(3), s. 73-80.
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Ryc. 13. Uczestnicy jednej z konferencji w Wolsztynie, wéréd nich prawnuk Roberta Kocha — Wolfgang Pfhul
(drugi z prawej, fot. autorki)

chorzy, ktérych leczyt, byli narodowosci polskiej, i warunki, w ktérych pracowat byty
odlegte od tych, jakie panowatly w krajach zachodniej czesci Europy®.

Praca w polskim §rodowisku umozliwita mu poznanie jezyka polskiego. Praca na-
ukowa, ktéra rozpoczat w Wolsztynie, uksztattowata pézniejsze losy badacza i zapro-
wadzita go na szczyty stawy naukowej uhonorowanej Nagroda Nobla w 1905 r.

Trzeba pamietaé, ze Koch pracujac naukowo nad drobnoustrojami powodujacy-
mi choroby zakazne byl sam w swoim prowincjonalnym laboratorium. Konsultacje
naukowe, dyskutowanie wynikéw, prezentacje, sukcesy i watpliwosci byty treécia
jedynie korespondencji z innymi naukowcami z niemieckich uniwersytetow, w tym
najblizej potozonego Uniwersytetu w Breslau (we Wroctawiu)¥.

Cytujac za dr. Below z Hanoweru (1908):

Wolsztyn i Poznanskie zyskaty dzieki Kochowi honor miejsca, z ktérego wyszta mie-
dzynarodowa stawa, przynoszac im dume na wszystkie czasy*. Robert Koch nalezy do
grupy wielkich uczonych, Europejezykéw z polskiej ziemi. Od XIX wieku jego imie jest
znane calemu $wiatu®.

% M. Adamczak, Wolsztyn w XIX w. red. A. Przadka, Wolsztyn, 2012.

¥ J. Thorwald, Stulecie chirurgéw, Krakéw 2008, s. 375-402.

0 R. K. Meissner, Wolsztyriskie lata Roberta Kocha ze szczegdlnym uwzglednieniem badarn etiologii zachoro-
wan na waglik, [w:] Robert Koch Etiologia zachorowan na wqglik, Poznan — Wolsztyn 1996, s. 17-30.

4 A. Rouillon, Who is the man who discovered the Tubercle Bacillus? “Bulletin of International Union of
Tuberculosis and Lung Disease” 1990/1991, supl. 66, s. 71-76.
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Nalezy przypomnied, ze w ostatniej ¢wierci XIX w. (lata 1876-1899) wiekszos¢ ga-
tunkéw bakterii patogennych zostata wykryta i opisana przez niemieckich badaczy,
pracujacych samodzielnie badz w kooperagji z Francuzami, Belgami, Anglikami. We
wszystkich odkryciach rola Kocha byta wiodaca®.

Pobyt w Wielkopolsce byt niezwykle waznym etapem w zyciu Roberta Kocha. Tu-
taj miat swoje pierwsze wtasne laboratorium badawcze, pierwszy wtasny mikroskop,
tutaj rozpoczela sie jego praca naukowa, pierwsze odkrycia, potem uznane za wieko-
pomne, wszystko to miato swéj poczatek w Wolsztynie przy ul. Biata Géra 12. Obecnie
w oficynie budynku, w ktérym mieszkat, miesci sie Stowarzyszenie Naukowe i Fun-
dacja imienia Roberta Kocha. Stowarzyszenie od chwili zatozenia w 1995 r. organizuje
sympozja naukowe i konferencje, upowszechnia wiedze o zyciu i dziatalnosci wielkie-
go uczonego, wspdtpracuje z Instytutem Roberta Kocha w Berlinie.

Zakonczenie

Robert Koch umart nagle na atak serca 27 maja 1910 r. Jego ciato zostato skremowa-
ne, a prochy zdeponowane w Instytucie w Berlinie, ktéremu w 1912 r. dla uczczenia
30. rocznicy odkrycia pratkéw gruzlicy dodano nazwisko wielkiego odkrywcy. W Ja-
ponii w 1910 r. japoniski kolega i wspétpracownik Kocha, swiatowej stawy naukowiec
prof. Shibasaburo Kitasato (1853-1931), dla wyrazenia glebokiego zalu po jego $mierci
zbudowat w poblizu National Institute of Infectious Diseases sanktuarium jego imie-
nia , Koch Shrine”, umieszczajac w nim kosmyk wtoséw Roberta Kocha na pamiatke
wielkiej przyjazni. Po $mierci Kitasato i nieszcze$liwym pozarze pierwszego sanktu-
arium japonscy przyjaciele potaczyli oba sanktuaria w jedno, ktére obecnie nosi na-
zwe ,, Koch-Kitasato Shrine”.

Po $mierci Kocha najpiekniej wyrazono zal z powodu straty znakomitego uczo-
nego w ,Lekarskim Tygodniku Petersburskim” tymi stowami: ,Kazdy pomnik jest
bardziej przemijajacy niz dzieto jego wlasnego umystu. Jego dzieto dotyczy catej ludz-
kosci i poszczegdlnego cztowieka”*.
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