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V ramci provozu sérologické laboratore Ustavu mikrobiologie FN a LF UP v Olomouci byli v letech 2004-2005 sledovani pacienti, u kterych
doslo k vymizeni chlamydiovych IgA a/nebo IgM protilatek. K testovani byly pouzity komeréni soupravy ,,Chlamydien-lgG (IgA, IgM)-rE-
LISA® a ,,Chlamydia trachomatis-lgG (IgA)-pELISA“ (medac, Némecko). Nasledné byla u oSetfujicich Iékafii ovéfovana klinicka diagnéza,
pouzity antimikrobni pfipravek, jeho davkovani, datum zahajeni, délka terapie a jeji efekt.
Studovany soubor tvofilo celkem 61 pacientil. U 57 (93,4 %) z nich $lo o vymizeni rodové specifickych anti-LPS IgA a/nebo IgM, u ¢tyF
(6,6 %) o anti-Chlamydia trachomatis IgA. Nejéastéjsimi klinickymi diagnézami byly pneumonie (13 pacient(, 21,3 %) a infekce hornich
cest dychacich (8, 13,1%). Nejfrekventnéji pouzitymi antibiotiky byly v rGiznych davkach azitromycin 3—11 dni (u 16 pacient, 26,2 %), kla-
ritromycin 7-21 dni (15, 24,6 %), doxycyklin 8-21 dni (14, 23,0 %) a jejich kombinace (z¢asti s dalSimi pfipravky) (12, 19,7 %). K vymizeni pro-
tilatek doslo za 6-235 dni od zahajeni terapie — primér 63,9 dne (median 42).
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Chlamydiové infekce u ¢lovéka zplsobuiji tfi dru-
hy téchto intracelulamnich bakterii. NejrozSifenéjsi
Chlamydophila pneumoniae zplsobuje pfevazné
respiracni infekce, ale i artritidy. Diskutovan je je-
ji vztah k ateroskleréze, astmatu, nékterym typim
nador( a dalSim onemocnénim. Pro Elovéka vy-
znamnym druhem je také Chlamydia trachomatis
— etiologické agens trachomu, infekci urogenitalniho
traktu s naslednymi poruchami plodnosti, konjunkti-
vitid, proktitid, faryngitid a artritid. | tato species je
podezirana z Ucasti na vzniku nékolika typl zhoub-
nych nadorovych onemocnéni. Nejmensi vyznam
ma zoopatogenni druh Chlamydophila psittaci, je-
hoz primarnim hostitelem jsou ptaci a savci. Typicky
pro chlamydie je oligo- ¢i asymptomaticky chro-
nicky zanétlivy proces s vyznamnou fibroprodukci.
Bezpfiznakovost je vSak Casto pouze zdanliva, nebot
infikovany jedinec méa pfiznaky, které se nedévaji do
souvislosti s chlamydiemi. U pacientli s HLA B 27 se
Castéji vyskytuii klinické symptomy (19, 26, 31, 40).

Aktivita infekce se vétSinou stanovuje na za-
kladé pfitomnosti IgA a IgM zvlasté proti rodové
specifickému lipopolysacharidu (LPS) chlamydii.
Imunoglobuliny A jsou spiSe nez pro akutni stadia
primoinfekci typické pro chronické perzistujici in-
fekce a reinfekce. IgM se vyskytuji hlavné v akutni
fazi primarni infekce (sérokonverzi Ize vétinou pro-
kdzat uz v 1. tydnu po zaéatku klinickych pfiznaka)
a poté vymizi. Obcas vSak také mohou dlouhodobé
pfetrvavat u chronickych infekci nebo se znovu obje-
vit pfi reinfekci. Vymizeni IgA a IgM je tedy mozno
povazovat za jeden z indikatord uspésné terapie
chlamydiové infekce. Samotné IgG protilatky v niz-
kych az stfednich titrech jsou povazovany za ana-
mnestické (14, 31, 32, 40).
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V ramci provozu sérologické laboratofe Ustavu
mikrobiologie FN a LF UP v Olomouci byli v letech
2004-2005 sledovani pacienti, u kterych doslo
k vymizeni chlamydiovych IgA a/nebo IgM protila-
tek. V zajmu vylouceni nespecifickych nalezd by-
la dale nutnd pfitomnost specifickych IgG ve vzor-
ku séra signalizujicim aktivni infekci, na jehoZ za-
kladé bylo rozhodnuto o antibioterapii. K testovani
byly pouzity komeréni soupravy ,Chlamydien-lgG
(IgA, IgM)-rELISA* a ,Chlamydia trachomatis-lgG
(IgA)-pELISA* (medac, Némecko). Nésledné by-
li kontaktovani oSetfujici Iékafi téchto nemocnych
a byli dotazovani na kone¢nou klinickou diagndzu,
pouzity antimikrobni pfipravek, jeho davkovéni, da-
tum zahajeni a ukonéeni terapie. PfislusSny pacient

Tabulka 1. Klinické diagnézy zastoupené

u pacientd

Klinicka diagnéza Pocet
pacientu

pneumonie, pleuropneumonie 13

(recidivujici) infekce hornich cest

dychacich :

bronchitida, tracheobronchitida, laryn-
gotracheitida

-

artritida, artralgie, artropatie
febrilie

kasel

astma, exacerbace astmatu
exacerbace CHOPN
epididymitida

konjunktivitida, keratokonjunktivitida
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Tabulka 2. Antibiotika pouzita v monoterapii

ATB Davka/doba podavani

1x 500mg 9 d (s nebo bez 2-
7d pestavky)
1x 500mg 3 d

1x 500mg 6 d (s nebo bez 4d
prestavky)

1x500mg 7 d
1x 500mg 8 d
v détské davce 6 d
2x 250mg 1 d, 1x 250mg 10 d
2x500mg 14 d
2x 500mg 10 d
2x500mg 7 d
1x 1000mg 21 d
2x 250mg 14 d
2x250mg 8d
2x 125mg 8d
v détské davce 7 d
16mg/kg/d ve 2 davkach 14 d
2x 500mg 14 d, 1x 500mg 5
2x 100mg 21 d
2x100mg 14 d
2x 100mg 3 d, 1x 100mg 6 d
2x100mg 9 d
2x 200mg 2d, 1x 200mg 6 d
1x 100mg 21 d
1x 100mg 10 d
2x 150mg 10d
2x 150mg 14 d
2x200mg 20 d

AZ|

KLA

DOX

ROX

OFL
d: den
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Pocet
pacientt

6

3
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Tabulka 3. Kombinace antibiotik pouzité u 12 pacientl

—

. KLA 2x 500mg 5 d, bez odstupu OFL 2x 200mg 20 d

. KLA 2x 500mg + CIP 2x 200mg 22 d

. KLA 2x 500mg 21 d + CIP 2x 500mg 16 d
. AZI 1x 500mg 6 d + CIP 2x 250mg 13 d
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. KLA 2x 500mg 6 d, bez odstupu DOX 2x 100mg 17 d

. KLA 1x500mg 5 d, s odstupem 14 d DOX 2x 100mg 10 d

. SPI2x 3 mil. [U 9 d, s odstupem 14 d DOX 2x 100mg 14 d
. KLA 2x 125mg 5 d, bez odstupu ERY 4x 100mg 4 dny a bez odstupu ERY 3x 5ml 2 d

. OFL 2x 200mg 3 d, s odstupem 17 d KLA 2x 500mg 6 d + CIP 2x 200mg 5 d

10. CIP 2x 500mg 7 d, bez odstupu KLA 2x 500mg 11 d a s odstupem 4 m opét KLA 2x 500mg 9 d
11. DOX 1x 200mg 20 d, s odstupem 46 d AZI 1x 500mg 3d a s odstupem 4 d opét AZI 1x 500mg 3 d
12. DOX 1x 100mg 10 d, s odstupem 13 dni KLA 2x 250 mg 21 d. Navic lokalné CIP 42 d

m: mésic  SPI: spiramycin  ERY: erytromycin  CIP: ciprofloxacin

byl do souboru zafazen pouze tehdy, pokud byla
aplikovana antibioterapie.

Vysledky

Studovany soubor tvofilo celkem 61 pacientt —
25 muzského pohlavi (vék 9 mésict — 74 let, median
29 let, primér 33,7) a 36 Zenského (3-82 let, median
34,5, primér 35,3). V 57 (93,4 %) pfipadech se jed-
nalo 0 vymizeni rodové specifickych anti-LPS IgA a/
nebo IgM, ve Ctyfech (6,6 %) o anti-C. trachomatis
umonie (13 pacientl, 21,3%), infekce hornich cest
dychacich (8, 13,1 %) a tracheobronchitis (7, 11,5 %).
Detailni pfehled uvadi tabulka 1.

Aplikovana antibiotika byla zastoupena azitromy-
cinem (AZI, u 16 pacientt, 26,2 %), klaritromycinem
(KLA, 15, 24,6%), doxycyklinem (DOX, 14, 23,0%)
a dale kombinacemi nejméné dvou antimikrobnich
preparatd (12, 19,7 %), roxitromycinem (ROX, 3, 4,9 %)
a ofloxacinem (OFL, 1, 1,6%). Uplné tdaje v&etnd
davkovani a doby podavani uvadéji tabulky 2, 3.

K vymizeni chlamydiovych IgA a/nebo IgM
protilatek doslo za 6-235 dni od zahajeni terapie.
V priméru se jednalo o 63,9 dne (median 42).
U pacientli obvykle doSlo i k pravé klinického sta-
vu, coz vSak vzhledem k subjektivité a vlastnostem
chlamydiového zanétlivého procesu nebylo podrob-
né sledovano.

Diskuze

Literarni Udaje dokladuji, ze zfejmé snadnéji
jsou antibiotiky ovlivnitelné infekce C. trachomatis.
Za ,zlaty srovnavaci standard“ se obvykle povazu-
je sedmidenni terapie doxycyklinem (16, 28). Cela
fada studii se ndsledné vénovala porovnavani kli-
nického efektu jednordzové davky 1g azitromycinu
se zminénym standardem. Vétsina z nich dospéla
k zavéru, Ze oba pfistupy jsou srovnatelng, i kdyz
terapie azitromycinem nékdy vychazela jako eko-
nomicky vyhodnégjsi (12, 16, 24, 28). Doxycyklin vy-
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kazuje lepsi ucinnost spiSe u akutnich infekci, azit-
romycin u chronickych perzistujicich (30). Pokud uz
klinické pfiznaky pretrvavaji déle nez tfi tydny, je do-
poru¢eno podavat doxycyklin dva tydny nebo azit-
romycin Sest dni (37). Jiné prace hodnotily d€innost
dalSich antimikrobnich pfipravki v porovnani s obé-
ma vySe zminénymi - srovnatelny efekt byl prokdzan
u ofloxacinu, klaritromycinu a spiramycinu (8, 17, 36,
39). Naopak jako méné ucinny se jevil ciprofloxacin
a horsi snasenlivost byla zjisténa u erytromycinu (1,
3, 35). Pfekvapenim je ovéfend efektivita klindamyci-
nu a amoxicilinu, ktera je s vyhodou vyuZitelng u té-
hotnych (2, 3). Za zminku stoji popsana lepsi uéin-
nost antibiotik pfi soucasné aplikaci systémové en-
zymoterapie (25).

Pokud se tykd infekci zplisobenych C. pneumo-
niae, pfiznivy vliv makrolid(, fluorochinolonl a do-
xycyklinu je popisovén jak u pneumonii, tak i u ast-
matu a srde¢né-cévnich onemocnéni (6, 11, 20, 27,
29). Mezi makrolidy jsou favorizovany zvlasté kla-
ritromycin a roxitromycin (6, 11). Velmi G¢innym pfi-
pravkem byl déle shledan rifampicin (jako jediny
plsobi i na elementérni téliska), u kterého je do-
poruceno jeho pouziti v kombinaci s doxycyklinem
nebo makrolidy v pfipadé infekci refraktornich k te-
rapii (5, 11, 33). Stale Castgji jsou vSak popisovana
selhani antibioterapie, a to i v pfipadé jejiho znac-
ného prodlouzeni. V této souvislosti byly mimo jiné
zminény azitromycin, erytromycin a doxycyklin (21,
34). V laboratornich podminkach byla demonstrova-
na neschopnost celé fady antibiotik (gemifloxacin,
levofloxacin, azitromycin, klaritromycin) dpiné eli-
minovat C. pneumoniae z infikovanych bunék tka-
novych kultur (21, 22). S popsanou skuteénosti jisté
souvisi dale zminéna obtizna Ié¢ba chronickych per-
zistujicich chlamydiovych infekci se stabilnimi hla-
dinami protilatek a relapsy onemocnéni (4, 34, 13).

Nejméné zminek se v odborné literatufe tyka an-
tibioterapie psitakdzy. Popsan byl napfiklad pfiznivy
vliv klaritromycinu nebo doxycyklinu (9, 15).

/ www.internimedicina.cz

SDELENI Z PRAXE

N&ami prezentované vysledky v zadsadé korelu-
ji s dosud zjisténymi poznatky. Mezi Uspésné po-
uzitymi antibiotiky vSak jednozna¢né dominovala
pouze trojice pfipravk( — azitromycin, klaritromycin
a doxycyklin. Tato Ié€iva, af uz pouzita samostatné
nebo jako soucast(i) kombinace, byla uplatnéna
u 93% nemocnych. Je otdzkou, zda malé zastou-
peni zbyvajicich pouzitelnych antimikrobnich pfi-
pravkl (fluorochinolon(i, spiramycinu, roxitromyci-
nu, erytromycinu) je dano jejich mensi oblibou me-
zi oSetfujicimi Iékafi, ekonomickymi ddvody ne-
bo jejich redlné nizsi aéinnosti vaéi chlamydiim.
Vzhledem ke skute¢nosti, ze 62 % z klinickych di-
agndz v souboru reprezentovalo infekci cest dy-
chacich, Ize pfedpokladat, ze se podle ocekavani
vétsinou jednalo o infekce C. pneumoniae (14).
Potfebnym Udajem pro kliniky mdze byt zjisténi, za
jak dlouho po zahajeni Uspésné antibioterapie Ize
ocekavat vymizeni marker( aktivni infekce (IgA,
IgM) a normalizaci sérologického nélezu. V nasem
souboru k tomu doslo asi u 2/3 pacientli do dvou
mésicu, pficemz Udaje ze zacétku rozmezi (napfi-
klad 6 dni u jednoho pacienta) je nutno hodnotit
s opatrnosti — mohlo dojit k zdméné vzorku sér pfi
odbéru nebo transportu, ,faleSné“ nespecifické sé-
ropozitivité apod. TéméF u vSech nemocnych také
doslo k Upravé klinického stavu a Ustupu potizi.

Je tfeba se zminit o ¢etnych komplikacich spo-
jenych s terapii chlamydiovych infekci. Casto ani vy-
stfidani vSech dostupnych pouzitelnych antimikrob-
nich pfipravk( nevede k Uspéchu, i kdyZ rezistence
chlamydii k antibiotikim (pokud pomineme vyse
zminénou neschopnost nékterych z nich zcela eli-
minovat mikroby z infikované tkané) je zatim vzacna
a nevyviji se ani po expozici subinhibi¢nim koncent-
racim 1é€iv (18, 38). Antigeny usmrcenych chlamydii
vSak mohou ve tkanich dlouho pretrvavat a podné-
(35). Déle je znamo, ze zvlasté C. pneumoniae vy-
uziva buriky monocyto-makrofagového systému ja-
ko efektivni transportni systém a je v nich dokonale
chrénéna pfed u¢inkem antibiotik (10).

Hlavni divod vzniku chronické perzistujici infek-
ce a trvani klinickych pfiznak( u nékterych pacientt
vSak pravdépodobné spoCiva v navozeni autoimu-
nitni zanétlivé odpovédi. Z tohoto hlediska je vysoce
rizikova antigenni vybava chlamydii, zejména pro-
teiny tepelného Soku (HSP) a LPS. HSP jsou evo-
luéné velmi konzervativni a vykazuji znacnou sek-
venéni homologii s lidskymi HSP, takze zvIasté v pfi-
padé chronické infekce mlze dojit k pfesmérovani
imunitni odpovédi na buriky hostitele. Chlamydiovy
LPS je znamy jako ucinny prozéanétlivy polyklondini
aktivator makrofagl i lymfocyt(i. Zminéné antigeny
jsou pfi chronickych perzistujicich infekcich produ-
kovany ve znacnych kvantech (23, 26).
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Uvedené imunopatologické pochody mohou po-
kracovat, i kdyz infekéni agens je uz terapii elimino-
vano. Efekt poté mlize vykézat imunomodulaéni lé¢-
ba. | pfi shromazdovani dat pro tuto publikaci jsme
se setkali se skuteCnosti, ze nejméné u jednoho pa-
cienta nedoslo k vymizeni protilatek a dstupu pfi-
znak(i po aplikaci antibiotik. Uginné u ného véak by-
lo imunomodulans Isoprinosin, které podporuje ne-
specifickou imunitu a ovliviiuje imunitni odpovéd.
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Zéavérem je jesté nutno konstatovat, Ze pribéh
infekce rovnéz byva vyznamné ovlivnén individual-
ni imunoreaktivitou hostitele. Za rizikové faktory se
v tomto smyslu povazuiji koufeni, genetické predis-
pozice, vy$Si vék, muzské pohlavi a stres (23, 26).
Zakernost chlamydiové infekce spociva ve skutec-
nosti, Ze klinickd manifestace se ¢asto dostavi az
v dUsledku pozdnich morfologickych a funkénich
zmén tkani. Tyto stavy jsou zdvazné a terapeutic-
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ky hife zvladnutelné. Dilezita je tedy véasna di-
agnostika a terapie.
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