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CHLAMYDIALES

* Nepohyblivi obligatni intracelularni paraziti vyuzivajici
hostitelské ATP.

 Strukturou odpovidaji gramnegativnim bakteriim

» Evoluce Chlamydiales, redukce genomu a diference
(mutace, rekombinace, ztraty gendu, inverze)

e Patogenni pro Cloveka i zvirata

« Unikatni bifazicky zivotni cyklus




@SS ZIVOTNi CYKLUS

Replication

« Extracelularni infekéni forma — EB — elementarni télisko, metabolicky
inertni chovajici se jako spora

» Po adhezi na vnimavou bunku se EB meéeni na vetsi RB — retikularni
telisko, ktere se ve vakuole v bunce intenzivhé mnozi ...EB opousti
lyzovanou buiku a jsou potencialné infekCni pro nové hostitele




CELED CHLAMYDIACEAE

ROD ROD
Chlamydia Chlamydophila
/ druh

druh <
| C.pneumoniae

C. trachomatis
C.psittaci

Ch.abortus, suis, felis, caviae, muridarum (ryby, plazi,
ptaci, prezvykavci, driubez, prasata, zelvy, koala) C. pecorum




CILOVE ORGANY

- Epitelové bb.
 urogenitalniho systému
- dychaciho ustroji

* Spojivek

 Endotelialni bb.

- hladkého svalu
* lymfocyty

* monocyty

- makrofagy




KLINICKA MANIFESTACE CT
( )

Lokalni infekce komplikace nasledky

mua Konjunktivitida ReiterQv Chronicka artritida
(paratrachom) syndrom(R.s.) (zfidka)
uretritida epididymitida Sterilita (?)
prostatitida

Zeny Konjuntivitida endometritida Neplodnost
(paratrachom)
uretritida salpingitida GEU
cervicitida Perihepatitida Chron.artritida (zfidka)
proktitida R.s.

Novorozenci (IKD 5-  konjunktivitida Chron. plicni onem. ?

12d-6 t.) pneumonitida

Faryngitida,ryma




LYMPHOGRANULOMA
VENEREUM (LGV)

* Endemicky vyskyt: Afrika, Indie, Jihovychodni Asi, Jizni
Amerika, Karibska oblast

- Recentné i v Evropé, ojed. pripady i v CR

« 1. (ID 3-30dni) stadium papuly nebo herpetické
eflorescence v misté vstupu

« 2. (za dalsi 2 tydny) stadium...lymfadenitida triselna bilat. i
unilat., zména kozniho krytu, kolikvace ,,bubo®, pistél

« 3. stadium ..striktury s obstrukci lymf. cest, elefantiaza
genitalu




DIAGNOSTIKA

- Podobné viastnosti Chlamydiales
» Ruzny stupen sekvenéni analogie

* Problémy v serologické diagnostice
u rodovych a druhovych protilatek




INTERPRETACE SEROLOGICKYCH
VYSLEDKU U CHLAMYDIA

TRACHOMATIS ORMAERC
- jasné: “a >

- 4nasobny vzestup sérokonverze o ¥

* Nejasné:

* tubal factor infertility (HSPs60)-vysoce konzervované
bunééné stressové proteiny — stressem ale muze byt cokoli
(zareni, toxin, horecka..),maji vysokou homologii mezi
¢lovékem a mysi (99,9%) a mezi ¢lovékem a bakteriemi (60%)

* Vzhledem k vysoké homologii mize dochazet ke zkfizenym
reakcim, coz muze vyustit v autoimunitni reakce
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Bystander aktivace

« Aktivace B ly na plasmatickou b. signalem APC
vazany na MHC |l a signal interleukinovy

* Interleukinovy signal mize fungovat samostatné i
bez pritomnosti Ag, pokud se pameét’ova b. jiz s Ag
v minulosti setkala




BEZKULTIVACNI METODY &)

* DFA (fluorescencni Ab)

* Material:
* EIA * mo¢€ 10-20ml nejméné 1 hod.po
* DNA probes poslednim vymoc€eni do sterilni
zkumavky ochladit na 2-8st.C-
* rt PCR nemrazit, transport do 24 hodin.
* LCR (ligase chain reaction) - Hluboké odbéry z urethry nebo
- TMA (Transcription Mediated cervixu-poslat hned nebo pouzit
Amplification) transportni pufr

* Hybrid capture

- Strand Displacement Assay
(SDA Becton- Dickenson)




ZASADY LECBY

* LeCime pacienta a ne titry !!

* kontrola uspésnosti Ié€by pouze pouzitim
primych metod nikoli dynamikou titra !!

- Kontrola po lecbé pouze u gravidnich a
kojencu s konjunktivitidou nebo pneumonii




- Lécba by mela byt vCasna, aby
zabranila komplikacim

« Asymtomatické akutni infekce — komplikace — mix
iInfekce




ANTIBIOTIKA

» Doxycyklin
* Makrolidy
» Azalidy

* Chinolony




Konfirmace dg

LGV

Proktitida

cervicitida

Uretritida

Salpingitida ( PID)

PCR —mog¢, uretra

PCR mog¢, uretra, rektum

PCR mog¢, cervix

PCR mog¢, cervix, uretra

PCR mo¢ , cervix

Doxy 2x100mg/ 21d.
Klaritromycin 2x500mg/ 21d.

Doxy
2x100mg /7-14d.
Levofloxacin 2x500mg/7-14d.

AZITRO 1g /1x

Doxy 2x100mg/ 7d

Ofloxacin 2x400mg/7d.
Levofloxacin 2x500mg/7-14d.

dtto

Doxy 2x100mg/7d.
Ofloxacin 2x400mg/7d.
Levofloxacin 2x500/7-
14d.




LECBA INFEKCI CT U ,
GENITOURETRALNICH INFEKCI

Metaanalyza 23 studii (1147pts AZITRO a 912 pts doxy)

Srovnani Azitromycinu ( 1g/1den) a Doxycyklinu (2x
100mg/7 dni)

Prokazana mirna prevaha ucinku doxycyklinu

Clin Infect Dis 2014,15:59 (2) :193-205.




LECBA INFEKCI VYVOLANYCH
CT-DP

‘www.infekce.cz










KDE JE PUVOD TECHTO
,MYTU* ?

» Studie na zvirecich buneécnych
kulturach (mysi fibroblasty) s
CT nebo CPs




PERZISTENCE/REKURENCE VS
KOLONIZACE ?

* Meyer, Eddie ( 1930s) koncept latentni infekce u Ch.psittaci

* Bader, Morgan (1961) utlum vyvoj CPs deprivaci urcitych
metabolitl (kys.listova) nebo expozici aminopterinu

« Matsumoto (1970, 1988) prokazuji vliv stressort (ziviny,
penicilin) na vyvoj CPs + CT (vznik aRBs) a obnoveni
vyvoje po odstranéni stressoru

* Moulder, Mc Coy, Lee mysi fibroblasty po infekci CPs
detrukce vétsSiny bb., ale ne vSech

« Beatty (1993,94) CT- hladiny INF gama + tryptofan




PERZISTENCE

« Harper (2000), Lambden (2006), Capmany a
Damiani (2010), McKuen (2013),

« Spole¢ny jmenovatel vsech studii in vitro bylo
zastaveni vyvoje CT (vznik aRBs) na bunéénych
kulturach vlivem stressort a po jejich odstranéni
obnova normalniho vyvoje




PERZISTENCE

 Rothermel 1983, Shemer a Sarov 1985, Huston 2008,
Skilton 2009 a dalsi,

» Tyto skuteCnosti nepotvrzuji

» Vyskyt aRBs nesouvisi s perzistenci infekce
Chlamydiemi




REALITA




PERZISTENCE/REKURENCE

Veterinarni Chlamydie véetné téch uzce fylogeneticky
pribuznych CT jako je

Ch. muridarum a Ch. suis perzistuji v GIT

Manifestni infekce zvirat se projevuje pouze za
urcitych podminek (imunodeficit, frekventni
reexpozice (,,abortion storm*“ — Pospischil 2002)

Cm_perzistuje v GIT a Azitromycin likviduje Cm v
genitalnim traktu nikoli v GIT (Yeruva, Rank 2013,
2014)




Int J STD AIDS 2013, 18:25(8) :
587-592

* 77 % pozitivnich rektalnich vzorkd u Zen s prokazanou
akutni CT cervicitidou

 Jaky je vyznam tohoto zjisteni

» Reservoir pro reinfekce ?




CT A ZENSKA INFERTILITA A
ABORTY, GEU, PID

« TFI ( tubarni faktor infertility) 41,4 % pozitivita
protilatek ve tridé IgA

« Spont. Aborty 21,3% -

» PredcCasne porody - dopad vCasné diagnostiky a IéCby
( do 20. tyden grav)

Eur J Clin Microbiol Infect Dis. 2014, Arsovic et al




CT A REAKTIVNI ARTRITIDY A

NEDIFERENCOVANE
SPONDYLOARTROPATIE 1

 Chlamydia trachomatis

« SnPCR anPCR (chromozomalni MOMP gen a extrachromozomalni plasmid
gen)

- M/Z 13:3 M/Z 15:7
- @vék34,2r. 30,7r.

* Pozitivita v SF (synovialni tekutina)

* ReA 31,2% uSpA 18,2%

* s lgG a SF IgA zcela nekoreluje s PCR
* Kontrolni skupina RA negativni PCR i serologie

* Predpoklad: prezivani EB v monocytech SF

Int.J.Rheum.Dis., 2014, Kumar et al




MESSAGE FOR HOME

*Perzistence anti CT a
CP ve tride IgA/IgM neni
dukazem pro perzistujici
Infekcl




MESSAGE FOR HOME

« Nemame diagnostické metody, jak prokazat
perzistujici infekci, tudiz nemame podklady pro
prodliouzenou ¢i dokonce dlouhodobou
antibiotickou lécbu

* Nejsou dukazy pozitivhiho efektu dlouhodobé
antibiotické lécby

* (Evidence Based Medicine)




MESSAGE FOR HOME

* Nezadouci ucinky
neindikované antibioticke
lecby jsou znameé (poruseni
strevni mikroflory, mykozy,
vzrustajici rezistence....)




ALTERNATIVNI LECBA ? DALSI
STRESSOR CHLAMYDII ?

* Roquefort syr

* Imunofluorescentni metodou prokazano na HL
bunécénych liniich, ze pridani proteinového
extraktu z Roquefortu vyznamné snizuje propagaci
CP v téchto linich, efekt byl zavisly na davce
Roquefortu

ScientificWorld Journal 2013, APR 28: 140591




