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Stowa kluczowe:

Streszczenie

Chlamydie to bakterie wystepujace w srodowisku cztowieka, wywotujace wiele schorzen. Za-
kazenia tymi bakteriami sg powszechne zaréwno wsrdd kobiet, jak i mezczyzn, choé czesciej
sg diagnozowane u kobiet. Wystepuja czesto bezobjawowo, co wynika z biologii chlamydii.
Niewta$ciwie zdiagnozowane i nieleczone sa przyczyna wielu powiktan, mogacych prowadzié
do bezptodnosci kobiet oraz mezczyzn. W pracy przedstawiono choroby wywotywane przez
chlamydie dotyczace drég moczowo-piciowych. Uwzgledniono réwniez chlamydie §rodowi-
skowe dotad w pismiennictwie polskim rzadko omawiane, ktére poszerzaja panel chlamydii
odpowiedzialnych za choroby drég rodnych. Istotnym problemem jest takze poznanie mecha-
nizméw odpornosciowych jakie dziataja w przypadku infekcji tymi bakteriami, chociazby ze
wzgledu na profilaktyke oraz w celu stworzenia szczepionki. Wazne jest takze poznanie obrazu
odpornos$ciowego do diagnostyki schorzeti wywotywanych przez te bakterie.
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Summary

Chlamydiae are bacteria commonly found in the environment of human life and they cause many
diseases. Chlamydial infections are common among men and women, although they are more of-
ten diagnosed in women and they are frequently asymptomatic, due to the biology of chlamydiae.
Incorrectly diagnosed and untreated, they cause many complications which can lead to infertility
in both, men and women. This work presents the diseases caused by chlamydiae of the urogeni-
tary tract, including environmental chlamydiae, so far in Polish literature rarely presented, which
extends the panel responsible for chlamydial genital tract disease, particularly in women. A ma-
jor problem is that the knowledge of the immune mechanisms that occur in the case of infection
with these bacteria, especially in view of prevention of these infection, mainly in the context of
creation of the vaccine. Also important fact from the knowledge of immunity in chlamydiosis is
base for diagnosis of these infection.
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Wsrep

Chlamydie sa bezwzglednymi wewnatrzkomérkowymi
patogenami ludzi i zwierzat, wykazujacymi cechy po-
$rednie miedzy bakteriami a wirusami. Charakteryzuja
sie unikalnym cyklem rozwojowym, z trzema, a nie jak
do tej pory opisywano, dwiema postaciami, czyli ciat-
kiem elementarnym - infekcyjnym EB (elementary body)
i siateczkowatym RB (reticulate body) oraz nowo opisa-
nym ciatkiem po$rednim - IB (intermediate body - nie-
infekcyjnym) [33,56]. Bakterie te wystepuja powszechnie
w $rodowisku i charakteryzujg sie szerokim zakresem
oddziatywania [33,56]. Obecnie zaklasyfikowano je do
rzedu Chlamydiales, obejmujacego 8 rodzin, przy czym
rodzina Chlamydiaceae to tzw. chlamydie klasyczne, zna-
ne od setek lat jako patogeny cztowieka i zwierzat, a po-
zostatych siedem rodzin (Parachlamydiaceae, Simkaniaceae,
Rhabdochlamydiaceae, Waddliaceae, Candidatus Piscichlamy-
diaceae, Candidatus Clavichlamydiaceae, Criblamydiaceae)
to chlamydie $rodowiskowe, ktére sg patogenami ludzi
i zwierzat [33,56].

Wiréd dziewieciu gatunkéw bakterii z rodziny Chlamy-
diaceae (C. trachomatis, C. suis, C. muridarum, C. psittaci, C.
pneumoniae, C. pecorum, C. abortus, C. felis, C. caviae) (tab.
1), chorobotwdrczych dla cztowieka jest pie¢ gatunkéw
(C. trachomatis, C. psittaci, C. pneumoniae, C. abortus, C.felis)
(tab. 2), ale drogi moczowo-plciowe u ludzi sg zakazane
tylko dwoma gatunkami spo$rdd nich, tj. C. trachomatis i C.
abortus. Bakteria Chlamydia trachomatis byta izolowana od
cztowieka z jaglica i schorzeniami uktadu moczowo-picio-
wego, chod takze stwierdzono ja u bydta w kale i nasie-
niu buhajéw [24,66]. Na podstawie tropizmu tkankowego
i patogenno$ci wyodrebniono trzy biotypy: oczny (ocular)
zserotypami A, B, Ba i C; plciowy (genital) z serotypami od
D,Da,E,F,G,H,I1,1aiK oraz ziarniniak weneryczny (LGV),
zserotypamiL,, L, iL, [15, 33]. W obrebie gatunku C. tra-
chomatis (biotyp nieokre$lony) wyodrebniono réwniez
jeden immunotyp [55]. Natomiast Chlamydia abortus to
bakteria wyodrebniona z gatunku C. psittaci z przypadkéw
poronien u owiec, kéz i bydta [26,55]. Jest chorobotwércza
nie tylko dla cztowieka, ale takze dla koni, $wini, dzikdw,
gryzoni (krélikéw, $winek morskich, myszy), ptakéw oraz
zab. Nie wyrdznia sie w jej obrebie biotypdw i serotypdw,
ale wyodrebniono dwa immunotypy [55].

Oprécz tzw. klasycznych chlamydii zakazajacych cztowie-
ka przyczyna schorzeri drég rodnych kobiet sa réwniez
chlamydie $rodowiskowe Parachlamydia acanthamoebae
[41] i Waddlia chondrophila [7], ktére identyfikowano je-
dynie metodami biologii molekularnej gtéwnie z przy-
padkéw poronien.

CHOROBY DROG MOCZOWO-PECIOWYCH CZLOWIEKA WYWOLYWANE
PRZEZ CHLAMYDIE KLASYCZNE

Gtéwnym czynnikiem schorzeri drég rodnych jest jak
wspomniano Chlamydia trachomatis (tab. 2). U kobiet
najczestsza choroba powodowang przez te bakterie jest
zapalenie narzadéw miednicy mniejszej (pelvic inflam-

Tabela 1. Obowiazujaca systematyka bakterii z rzedu Chlamydiales [33]

Rzad Chlamydiales

Rodzina Chlamydiaceae

Rodzaj Chlamydia (C)

Gatunek (. trachomatis

Gatunek C suis

Gatunek C. muridarum

Gatunek C psittaci

Gatunek C. abortus

Gatunek C felis

Gatunek C. caviae

Gatunek C. pecorum

Gatunek C. pneumoniae
Rodzina Parachlamydiaceae
Rodzaj Parachlamydia (P)
Gatunek P acanthamoebae

Rodzaj Neochlamydia (N.)
Gatunek N. hartmanellae

Rodzaj Protochlamydia (Pr.)
Gatunek Pr. amoebaphila

Gatunek Pr. neagreliophila
Gatunek (andidatus Metachlamydia lacustris
Rodzina Simkaniaceae

Rodzaj Simkania (S.)

Gatunek S. negevensis

Rodzaj (andidatus Fritschea
Gatunek (andidatus Fritschea bemisiae
Gatunek Candidatus Fritschea eriococci
Rodzina Rhabdochlamydiaceae
Rodzaj Rhabdochlamydia (R.)
Gatunek R. porcellionis

Gatunek R. crassificans
Rodzina Waddliaceae

Rodzaj Waddlia (W.)

Gatunek W. chondrophila
Gatunek W. malaysiensis

Rodzina Candidcatus Piscichlamydiaceae
Rodzaj Candidatus Piscichlamydia
Gatunek (andidatus Piscichlamydia salmonis
Rodzina Candidatus Clavichlamydiaceae
Rodzaj (andidatus Clavichlamydia
Gatunek (Candidatus Clavichlamydia salmonicola
Rodzina Criblamydiaceae

Rodzaj (riblamydia
Gatunek (riblamydia sequanensis
Gatunek Estrella lausannensis
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Tabela 2. Bakterie z rzedu Chlamydiales chorobotwércze dla ludzi [48,56,83]

Gatunek Biotyp Serotyp Immunotyp Zmiany chorobowe — nazwa schorzenia
oczny A, B, Ba, C endemiczna trachoma (jaglica)
nierzezaczkowe i porzezaczkowe zapalenie cewki moczowej,
zapalenie prostaty, zapalenie najadrzy, nieptodno$¢ mezczyzn,
CHLAMYDIA . DDAEEGH| \.A/ylfa%ano zapalem.e szyjki mlaucy., rak.szyjkl rn.aqc.y, zapale.nle mocz?yvod9w;
ptciowy istnienie jednego zapalenie narzaddw miednicy mniejszej (PID), nieptodnos¢ kobiet,
TRACHOMATIS la, ), K ) ) . ) . .
immunotypu* zapalenie odbytnicy, syndrom Fitza-Hugha-Curtisa, syndrom Reitera;
zapalenie spojowek noworodkéw, zapalenie ptuc noworodkdw,
zesp6t SIDS, przedwczesne porody, Smier¢ okotoporodowa ptodu
LGV L1,12,13 ziarnica weneryczna pachwin (lymphogranuloma venereum)
wykazano ornitoza, czyli zapalenia oskrzeli i ptuc, zapalenie wsierdzia, migsnia
CHLAMYDIA PSITTACI brak danych A B CD,EF istnienie jednego sercowego, mézgu, opon mézgowych i rdzenia nerwowego,
immunotypu* uszkodzenie nerek
zapalenie tchawicy, oskrzeli, ptug, zatok, uszu i gardta, astma,
obturacyjna choroba ptuc, rak ptuc, sarkoidoza; choroba wieficowa,
TW-183, AR-37, . s . , .
miazdzyca, tetniaki aorty, zapalenie naczyn, zespét Cogana; choroba
CHLAMYDIA ludzki AR-277, AR-388, brak danych Alzheimera, stwardnienie rozsiane, zapalenie istoty szarej podobne
PNEUMONIAE AR-427, AR-231, 4 o, StWarch , ZapaTeie 5107y S2are) poconn
do porazenia wiotkiego; odczynowe zapalenie stawdw; chtoniaki
LR-65 ) . ) .
T-komérkowe skory (ziarniniak grzybiasty, syndrom Sezary'ego),
stan przedrzucawkowy
wykazano
CHLAMYDIA ABORTUS brak danych brak danych istnienie dwdch ronienia, obumieranie ptodow i stabos¢ noworodkéw, zapalenie ptuc
immunotypéw*
CHLAMYDIA FELIS brak danych brak danych brak danych atypowe zapalenie ptuci spo;owek, nrlezyt nosa, zapalenie migsnia
sercoweqo i ktebuszkéw nerkowych
PARACHLAMYDIA pr‘ze-d\./vczesne por'ody, zapalenlg Sp'OjOWG."k, rogowek, p’fug zmiany
brak danych brak danych brak danych miazdzycowe, udziat w stwardnieniu rozsianym, schorzenia uktadu
ACANTHAMOEBAE e - .
oddechowego wczesniakéw, zakazenia bezobjawowe
NEOCHLAMYDIA L o ) .
HARTMANELLAE brak danych brak danych brak danych zapalenie rogowki, schorzenia drég oddechowych, zespél Kawasaki
PROTOCHLAMYDIA ) .
NAEGLERIOPHILA brak danych brak danych brak danych schorzenia uktadu oddechowego, w tym zapalenie ptuc
SIMKANIA NEGEVENSIS ~ brak danych brak danych brak danych zapalenie oskrzeli dzieci, zapalenie ptuc dzieci
RHABDOCHLAMYDIA schorzenia uktadu oddechowego wczesniakéw, zapalenie ptuc ludzi
PORCELLIONIS brak danych brak danych brak danych dorostych
WADDLIA - )
CHONDROPHILA brak danych brak danych brak danych ronienia, zapalenie ptuc

Objasnienia:

*W badaniach zjawisk odpornosciowych u krélikéw immunizowanych trzema szczepami C. psittaci oraz jednym szczepem C. trachomatis, zarejestrowano odmienny
obraz odpornosciowy, na podstawie ktérego wyodrebniono jeden immunotyp w obrebie C. trachomatis i C. psittaci oraz dwa immunotypy w obrebie C. abortus [55].
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matory disease, PID). Schorzenie przebiega czesto bez-
objawowo, chod rejestruje sie takze przerost btony $lu-
zowej macicy, zapalenie jajowoddw i jajnikéw, w tym
ropne, a takze zapalenie otrzewnej lub okotowatrobowe;
tkanki facznej [18,48,53,83]. Nastepstwem PID jest cze-
sto nieptodnosé, przewlekte béle narzadéw miednicy
oraz zapalenie odbytnicy [8,48,80,83]. Do$¢ powszech-
nym schorzeniem u kobiet, na tle serotypéw D-K, a naj-
cze$ciej serotypu E, jest zapalenie szyjki macicy czesto
o przebiegu bezobjawowym [17]. W postaci objawowe;j
pacjentki odczuwaja bdl przy oddawaniu moczu, czesto
tez dochodzi do obrzmienia lub zaczerwienienia szyjki,
zauwaza sie tez pecherzyki na szyjce macicy [48,83]. Za-
kazenie szyjki macicy moze sie utrzymywac przez lata,
co jest zwigzane z adaptacja i tolerancja lub niewraz-
liwoscia bakterii na dziatanie uktadu odpornosciowe-
go [22]. Sadzi sie, ze C. trachomatis jako kofaktor wiru-
sa brodawczaka ludzkiego (human papillomavirus typ
16, HPV),moze by¢ takze przyczyna raka szyjki macicy,
gléwnie w przewlektych stanach zakazenia [71,73]. In-
nym schorzeniem wywotanym przez C. trachomatis u ko-
biet jest zapalenie moczowoddéw, objawiajace sie bdlem
i zwiekszong czestotliwo$cig oddawania moczu, czesto
zropomoczem [45]. Zakazenie tg bakterig podczas cigzy
moze prowadzi¢ do przedwczesnego porodu lub $mierci
okotoporodowej ptodu [19,49].

U mezczyzn C. trachomatis - serotyp D-K powoduje zapale-
nie cewki moczowej zwane nierzezaczkowym zapaleniem
cewki moczowej (nongonococcal urethritis, NGU), ktére
ujawnia sie od siedmiu do czternastu dni od zakazenia
[20,48,75,83]. Zazwyczaj NGU ma charakter podostry i ska-
poobjawowy, charakteryzuje sie wyciekiem $luzowym lub
$luzowo-ropnym z cewki moczowej, pieczeniem, $wigdem
ibSlem w cewce moczowej oraz bélami podbrzusza i jader
[83]. C. trachomatis u mezczyzn jest takze przyczyna tzw. po-
rzezaczkowego zapalenia cewki moczowej (postgonococcal
urethritis, PGU), gdy po zaleczeniu infekcji spowodowa-
nej przez Neisseria gonorrhoeae dochodzi do namnozenia
wspdlistniejacej w tym zakazeniu C. trachomatis [12,48].
U mezczyzn C. trachomatis powoduje réwniez zapalenie
gruczotu krokowego, schorzenia nietypowego dla tej bak-
terii, jednak niedawno zaobserwowano znaczny jej udziat
w powstawaniu tej choroby, gléwnie u mezczyzn ponizej
35 roku zycia [52,83,84]. Schorzenie to charakteryzuje sie
triada objawdw: bélem w obrebie krocza, promieniujacym
do narzadéw plciowych, dolegliwo$ciami ze strony uktadu
moczowego (czestomocz, bolesno$é przy oddawaniu
moczu) oraz zaburzeniami funkcji narzadéw ptciowych
(przedwczesny wytrysk, bdl w czasie ejakulacji, niepetny
wzwdd cztonka) [48,83]. U mezczyzn, zwlaszcza mlodych,
C. trachomatis jest przyczyng zapalenia najadrzy, objawiaja-
cego sie bélem podbrzusza oraz goraczka, nieleczone moze
doprowadzi¢ do nieptodnosci, choé nieptodnosé z powodu
zakazenia chlamydialnego moze tez powsta¢ na skutek za-
burzenia w budowie i funkcji plemnikéw [48,83,84]. Inna
rola tego patogenu w etiologii meskiej nieptodnosci pole-
ga na indukowaniu odpowiedzi immunologicznej prowa-
dzacej do wytwarzania autoprzeciwciat przeciwplemni-
kowych [82,83].

Wazny dla ludzi, takze ze wzgledu na chorobotwérczosé, jest
biotyp LGV C. trachomatis, poniewaz jest przyczyng ziarnicy
wenerycznej pachwin (lymphogranuloma venereum) - choro-
by wenerycznej, ktérej inkubacja trwa 3-30 dni i objawia sie
zmianami na praciu lub wargach sromowych badZ na cewce
moczowej, rzadziej na odbycie, a nawet na palcach rak czy
jezyku[43,67]. W dalszym rozwoju choroba ujawnia sie limfa-
denopatia - przerostem grudek limfatycznych pozaotrzew-
nowych u kobiet i pachwinowych umezczyzn [67]. U niekté-
rych pacjentéw stan taki moze trwaé przez lata i powodowaé
przerost i destrukcje tkanek zajetych przez te bakterie [43].

Nalezy réwniez wspomnieé, ze w czasie porodu ten patogen
moze przenie$¢ sie na noworodka, powodujac m.in. zapale-
nie spojéwek, ktére gtéwnie wywotujg serotypy D-K biotypu
plciowego [27]. W tych okolicznosciach czesto izoluje sie C.
trachomatis z nosogardzieli u dzieci, co w przypadku ztego
leczenia, moze spowodowaé zapalenie ptuc [9]. Infekcja C.
trachomatis - biotyp plciowy u noworodkéw moze prowadzi¢
do zapalenia ptuc, ktérego przebieg jest zazwyczaj tagodny,
choé czesto przybiera postaé przewlekla [48,83]. Niezdiagno-
zowane lub nieleczone chlamydialne zapalenie ptuc u dzieci
moze doprowadzi¢ do trwatego uszkodzenia uktadu odde-
chowego [83]. Oprécz infekeji drég oddechowych u matych
dzieci C. trachomatis zakaza drogi moczowe, co stwierdzono,
badajac dzieci z wadami uktadu moczowego przebiegajace
z poszerzeniem moczowoddéw [16]. C. trachomatis - biotyp
genitalny moze by¢ przyczyna zespotu nagtej $mierci tézecz-
kowej (sudden infant death syndrome, SIDS), w badaniach
pos$miertnych stwierdzono wystepowanie inkluzji i antyge-
néw C. trachomatis w wymazach z tchawicy i w wycinkach
z phuc[42,83].

Nastepna bakteria z rodziny Chlamydiaceae bytujaca w dro-
gach rodnych kobiet jest Chlamydia abortus — zarazek okre-
$lany jako zoonotyczny. Ta bakteria jest szczegSlnie nie-
bezpieczna, po zakazeniu powoduje przedwczesne porody,
$mier¢ ptodéw lub stabo$é noworodkéw. Infekcja moze sie
objawiaé réwniez zapaleniem ptuc z goraczka i wymiotami.
Przypadki poronien zarejestrowano u kobiet po zakazeniu
odbydleca C. abortus, najczesciej do zakazenia kobiet docho-
dzi w owczarniach w czasie kocenia sie owiec lub kéz zara-
zonych C. abortus [37,54,57].

SCHORZENIA DROG RODNYCH WYWOLYWANE PRZEZ CHLAMYDIE
SRODOWISKOWE

Najmniej znang grupg wérdd chlamydii powodujacych scho-
rzenia drég rodnych sg mato znane wsréd klinicystéw chla-
mydie $rodowiskowe. W tej grupie zarazkéw Parachlamydia
acanthamoebae i Waddlia chondrophila sa rzeczywistymi pa-
togenami, natomiast pozostate chlamydie $§rodowiskowe
(tab.1,2) sa uznawane za czynniki infekcyjne zwierzat i po-
tencjalne czynniki zakazne cztowieka. U kobiet stwierdzono,
ze P. acanthamoebae przechodzi w czasie ciazy przez tozysko
i moze spowodowac przedwczesne porody oraz schorzenia
uktadu oddechowego weze$niakéw [6,41]. Waddlia chondro-
phila to czynnik powodujacy ronienia u kobiet, co wykazano
na podstawie okre$lenia przeciwciat anty-Waddlia w tescie
immunofluorescencyjnym i Western blot u kobiet po poro-
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nieniach [7]. Potencjalnym patogenem drég rodnych moze
by¢ Rhabdochlamydia porcellionis zidentyfikowana metodami
biologii molekularnej z przypadkéw poronien u bydta, co
moze sugerowaé mozliwo$¢ odzwierzecego zakazenia czto-
wieka, tym bardziej ze zidentyfikowano ten zarazek takze
uwcze$niakéw i oséb dorostych ze schorzeti drég oddecho-
wych [41,47,81]. Innym potencjalnym patogenem z tej grupy
moze by¢ Neochlamydia hartmanellae, wyodrebniono ja z po-
ronien u bydta oraz u ludzi z zapalenia rogdwki i schorzen
uktadu oddechowego [81].

ODPOWIEDZ IMMUNOLOGICZNA W ZAKAZENIU CHLAMYDIALNYM

OdpowiedZ immunologiczna w zakazeniach gtéwnie C. tra-
chomatis u ludzi jest dobrze poznana, cho¢ wiedza ta nie
w pelni jest wykorzystywana w diagnostyce i profilakty-
ce, w tym do stworzenia skutecznej szczepionki. W wielu
pracach wykazano, ze duzg role w odpornosci przeciwchla-
mydialnej odgrywa odpowiedz nabyta, gtéwnie limfocyty
T i ich produkty oraz immunoglobuliny wydzielane przez
limfocyty B [56]. W przypadku zakazeti drég moczowo-plcio-
wych wydaje sie, ze waznajest odpowiedz lokalna, zwigzana
z odporno$cia wrodzong (wieloma elementami odpornosci
naturalnej). Badania wykonano na materiale pobranym od
kobiet, ze wzgledu na wiekszg czestotliwo$¢ zakazenia drég
rodnych C. trachomatis, skutkujace problemami rozrodczy-
mi. Wigze sie ona m.in. z komérkami nabtonkowymi i ko-
morkami lokalnego uktadu odporno$ciowego zawierajacy-
mi receptory MHC klasy 11 11 oraz wydzielanymi przez nie
biatkami i cytokinami [28,29]. Do substancji wydzielniczych
naleza m.in.: laktoferyna, lizozym, kalprotektyna, defensyny,
elafina, katelicydyna, wydzielniczy inhibitor proteazy leu-
kocytarnej (secretory leukocyte proteinase inhibitor, SLPI)
czy wysoce mobilna grupa wiazgca nukleosomalng dome-
ne 2 (high mobility group nucloesomal-binding domain 2,
HMG N2) [28,29]. Biatka te mogg hamowaé wzrost bakterii,
m.in. Chlamydia trachomatis, a takze wiruséw i grzybéw [82].
Odporno$¢ wrodzona jest réwniez zwigzana z receptorami
rozpoznajacymi wzorce, czyli receptorami TLR (Toll-like re-
ceptor), znajdujacymi sie m.in. na komérkach nabtonkowych
lub monocytach/makrofagach [29,46]. Wykazano, ze ciatka
elementarne (EB) C. trachomatis sa zdolne do pobudzania za-
réwno receptoréw TLR, jak i receptoréw NOD, jednak w ba-
daniach in vivo te reakcje sa stabsze niz obserwowane z wy-
korzystaniem wyizolowanych PAMP, np. LPS w badaniach in
vitro [34]. Mozliwe, ze wynika to z tego, iz chlamydialny LPS
jest 100-krotnie stabszym aktywatorem niz LPS innych bak-
terii, jak chociazby Neisseria gonorrhoeae [35]. Na modelach
zwierzecych (myszy) wykazano, ze brak receptoréw TLR2
na makrofagach skutkuje obnizong sekrecja TNF-a i IL-6,
a wzrost uwalniania tych cytokin obserwowano u myszy
pozbawionych TLR4 [21]. Takze u kobiet, naturalnie zainfe-
kowanych C. trachomatis, odporno$¢ przeciwchlamydialna
zostaje uruchamiana przez receptory TLR2 i TLR4, co skut-
kuje zwiekszong ekspresjg genéw dla IL-1 oraz IL-12 i reak-
tywnych form tlenu (iNOS) [1,63].

Omawiajagc odpowiedZ wrodzong, nalezy wspomnie¢ takze
o mediatorach wydzielanych przez komérki nabtonka, czyli
IL-1a, IL-6, IL-8, CM-CSF i CXCL1, co skutkuje pobudzaniem

komérek uktadu odpornosciowego, gtéwnie monocytéw/
makrofagéw, ale tez neutrofiléw [62]. Stan pobudzenia tych
komorek wyraza sie zwiekszonym wydzielaniem przez nie
chemokin, gtéwnie sa to: IL-1, IL-1a, IL-6, IL-1f, IL-8, TNF-a
iIFN-B, cho¢ takze lizozym (LZM) i mieloperoksydaza (MPO)
[5,31,64,65,68,69,70,77,79]. Wykazano in vitro, ze chlamydie
majg zdolno$¢ pobudzania komérek PMN, zaréwno do po-
chianiania, jak i do wydzielania reaktywnych form tlenu
[44,85,86]. C. trachomatis ma zdolno$¢ do aktywowania ko-
mérek NK, co wykazano w hodowlach komérkowych in vitro
oraz komdrek DC u kobiet w drogach rodnych, co skutkuje
pobudzeniem limfocytéw Thi, gtéwnie do sekrecji cytokin
[32,39,50]. Waznym elementem w odpowiedzi przeciwchla-
mydialnej sg niedawno opisane komérki ILC (innate lympho-
id cells), ktére biorg udziat w zakazeniach, naprawie uszko-
dzeni tkanki limfoidalnej i homeostazie komérek podicieliska
tkankowego, takze w btonach luzowych drdég rodnych [74].
Brak jest informacji o udziale komérek ILC w zakazeniu chla-
mydialnym u cztowieka, ale wiadomo, ze pule te tworzg ko-
mérki NK (ILC-1), LTi, ILC22, ILC17, a takze ILC-2, do ktérych
zalicza sie n'Th2, wrodzone komérki pomocnicze typu 2 (I,,2)
i wielopotencjalne komérki progenitorowe typu 2 wydzie-
lajace m.in. IFN-y, TNF-q, IL-7,-15,-22, -23, -5, -33, poprzez
ktére bardzo wyraznie wplywajg na aktywno$¢ uktadu od-
porno$ciowego [74].

W odpowiedzi nabytej, zaleznej od limfocytéw, wykaza-
no, ze jest ona dominujgca w odpornosci przeciwchlamy-
dialnej, szczegdlnie w kontekscie nowo pojawiajacych sie
hipotez, dotyczacych uruchamiana odpowiedzi odporno-
$ciowej na zakazenie chlamydiami. Jeszcze w latach 80 XX
w. wykazano w badaniach in vitro zwiekszong proliferacje
limfocytéw w odpowiedzi na kontakt z C. trachomatis, mimo
ze in vivo zanotowano obnizenie ich liczby we krwi obwo-
dowej ludzi [44,58,59,60]. Obecnie przyjmuje sie, ze gtéwna
role w odpowiedzi na zakazenie chlamydialne odgrywaja
limfocyty Th CD4", co wykazano u myszy [76]. Wykazano,
ze limfocyty Th1 (CD4") sa przede wszystkim odpowiedzial-
ne przez wydzielanie swoistych cytokin, a zwlaszcza IFN-y
[11,32,76]. Podczas pobudzania naiwnych limfocytéw T
z receptorem CD4* do postaci Th1 dochodzi do zwiekszo-
nej sekrecji IFN-y i aktywacji makrofagdéw do fagocytozy
[78]. Komdérki Th1 wydzielajg takze chemokiny prozapalne,
m.in, TNF-a, ktdre aktywuja inne leukocyty [13]. Zdarza sie
jednak, ze odpowiedZ makroorganizmu nie zalezy od lim-
focytéw Thi, ajest kontrolowana przez Th2 [10]. Tak dzieje
sie w przypadku zakazer niektérymi bakteriami wewnatrz-
komdérkowymi i wtedy nastepuje aktywacja alternatywnej
drogi makrofagowej przez IL-4 i IL-13 oraz Th17 [4]. Przyj-
muje sie, ze jest tak tez w przypadku zakazeni C. trachomatis
ze wzgledu na jej zdolno$¢ do wywotywania standw utajo-
nych lub zakazeri przetrwatych [78]. Na podstawie danych
uzyskanych z analizimmunohistochemicznych materiatu
pobranego z drég rodnych kobiet zakazonych C. trachomatis;
wykazano wzrost liczby limfocytéw T z receptorem CD4,
limfocytéw B i komédrek plazmatycznych [78]. Problemem
okazato sie ustalenie, ktéra z subpopulacji limfocytéw CD4*
- Th1 czy Th2, jest odpowiedzialna za obronnos¢ drég rod-
nych. Za polaryzacje w kierunku odpowiedzi typu 1 lub 2
odpowiadajg czynniki transkrypcyjne, takie jak T-bet (Th1)
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oraz GATA-3 i RORyt (Th2, Th17) [78]. W przypadku zaka-
zet chlamydialnych w pierwszej kolejnosci zostaje uru-
chamiana odpowiedz typu 1, jednak gdy nie ma zdolno$ci
do ochrony nastepuje polaryzacja w kierunku odpowiedzi
typu 2 [78]. Taki stan uruchamiania odpowiedzi przez Thi
lub Th2 zanotowano u myszy zakazanych eksperymental-
nie C. trachomatis - szczep MoPn, w zalezno$ci od zakaze-
nia (donosowo lub domie$niowo) [40]. Co ciekawe, takg
dychotomie w odpowiedzi immunologicznej zanotowano
u myszy zakazonych C. muridarum, u ktérych w zalezno$ci
od miejsca przebiegu zakazenia - dolny czy gérny odcinek
drég rodnych, przewazata odpowiedz limfocytéw Th1 lub
limfocytéw Th2 [61]. Trudno jednak odnies$¢ te badania
bezposrednio do cztowieka. Jedyne potwierdzenie mozna
uzyskaé w profilu cytokinowym, ale i tu nie ma jednoznacz-
nej odpowiedzi, bo stwierdzono, ze infekcja chlamydialna
zwieksza synteze IFN-y orazIL-17 i IL-22 [36], a takze TNF-«
iIL-1[11,32,44].

Wspomnieé nalezy réwniez o odpornosci humoralnej, bada-
jac poziom przeciwciat w surowicy krwi wykazano wysoki
poziom IgG, IgA i sIgA u kobiet zakazonych C. trachomatis
- biotyp LGV [2,39,51,72]. Jest to kolejny etap odpornosci
zwigzany takze z aktywno$cig limfocytéw Th2, ktére moga
pobudzaé limfocyty B do wytwarzania immunoglobulin.
W przypadku innych chlamydii infekujacych drogi moczo-
wo-plciowe cztowieka to badania z C. abortus wykazaty w za-
kazeniach eksperymentalnych u myszy wzrost liczby lim-
focytéw T CD4" oraz zwiekszona synteze cytokin, takich jak
IFN-y, IL-4,1L-10 i TNF-o [14,23]. Wyniki te sg podobne do re-
jestrowanych w zakazeniach naturalnych u kobiet. Mato jest
natomiast informacji o odpornosci w zakazeniach chlamy-
diami $rodowiskowymi. Dotychczas wykazano, w uktadzie in
vitro, ze Parachlamydia acanthamoebae indukuje mechanizmy
wrodzone, pobudzajac monocyty ludzkie do zwiekszonej
syntezy IL-1f [30]. W przypadku Waddlia chondrophila brak
jest badan stricte odpornosciowych tak w uktadzie statycz-
nym, jak i dynamicznym, ale sg badania okreslajace, ktére
bialka tej bakterii sa immunogenne [38].

PROFILAKTYKA ZAKAZEN CHLAMYDIALNYCH

Jak do tej pory nie udato sie stworzy¢ szczepionki uodpar-
niajacej na zakazenie C. trachomatis, chociaz prace trwaja.
Z epidemiologicznego punktu widzenia poszukiwania ta-
kiego preparatu wydaja sie uzasadnione, gdyz zakazenie ta

PismienNIcTWO

bakterig na $wiecie dotyczy okoto 10% kobiet (ze wszystkich
chordb przenoszonych droga ptciowa) [3]. W badaniach nad
szczepionka wazne jest poznanie antygenéw stymulujacych
elementy uktadu odporno$ciowego. Mimo poznania antyge-
néw swoistych grupowo, jak np. LPS, antygenéw swoistych
gatunkowo, takich jak MOMP (major outer membrane pro-
tein - biatka btony zewnetrznej) czy cHSP60 (chlamydial
heat shock protein - chlamydialne biatko szoku cieplnego)
oraz antygenéw swoistych podgatunkowo, nadal jest wiele
niewiadomych [16,25,83]. Wydaje sie, ze duzy potencjatkry-
je sie w biatkach znajdujacych sie w btonie inkluzji chlamy-
dialnej - Inc (inclusion body protein) [34]. Wiekszo$¢ badan
dotyczacych uodporniania byta prowadzona na modelach
mysich. Jednak problemem wydaje sie kontrola cyklu na-
mnazania sie tej bakterii wewnatrzkomdérkowo. Cykl ten jest
kontrolowany m.in. przez IFN-y, co wykazano, stwierdzajac
podwyzszona jego sekrecje, stad jak sie przyjmuje odpor-
no$¢ poszczepienna powinna by¢ zwigzana z odpowiedzig
limfocytéw Th1 [11,32].

PobsumowaNIE

Chlamydie klasyczne, czyli C. trachomatis i C. abortus oraz
$rodowiskowe, takie jak P. acanthamoeba, W. chondrophi-
la sa czynnikami infekujacymi drogi moczowo-ptciowe
cztowieka, ktére przebiegajag objawowo i bezobjawowo,
anierozpoznane prowadzg do nieodwracalnych zmian w or-
ganizmie. Wérdd tych bakterii gtéwnym czynnikiem choro-
botwérczym ludzi jest znana prawie od 5 tys. lat C. tracho-
matis, a takze, cho¢ w nieco mniejszym stopniu, C. abortus,
ktéra jest przyczyna infekcji gtéwnie u kobiet zawodowo
kontaktujgcych sie ze zwierzetami. Réwniez waznymi, cho¢
matlo znanymi w kraju patogenami drég moczowo-plcio-
wych kobiet, sa chlamydie §rodowiskowe (P. acanthamoeba,
W. chondrophila), stwierdzane u kobiet, ktére przeszly poro-
nienia. Natomiast do grupy potencjalnych patogenéw ko-
biet mozna zaliczy¢ R. porcellionis i N. hartmanellae, ktére jak
dotychczas wykazano u zwierzat w przypadkach poronier.
Z badati odpornosciowych wynika, ze gléwnymi mechani-
zmami uruchamianymi w czasie infekcji sa mechanizmy na-
byte, czyli gtéwnie limfocyty T. W tej odpornosci zauwazono
dualizm odpowiedzi, ktéry wynika z rekompensaty stabszego
dziatania limfocytéw Th1 przez limfocyty Th2. Ta wiedza,
tacznie z lepiej poznanymi dzialaniami m.in. komérek ILC,
powinna przyblizy¢é stworzenie szczepionki, ktéra trwale
zabezpieczytaby przed tymi infekcjami.
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