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Bakterie atypowe stanowig wazng grupe
czynnikow etiologicznych zakazen dolnych drog
oddechowych. Wprowadzenie okreslenia ,aty-
powe” w odniesieniu do niektérych drobnoustro-
jow ma swoje uzasadnienie historyczne. W po-
czatkach ,ery antybiotykowej” zauwazono, ze
w niektorych przypadkach zapalen ptuc nie udaje
sie wykazac¢ w materiatach pobranych od chorego
obecnosci drobnoustrojow odpowiedzialnych za
zakazenie, a leczenie penicyling nie przynosi
oczekiwanego skutku. Wtedy to zrodziio sie okre-
slenie atypowego zapalenia pluc (ang. atypical
pneumonia syndrome). Dzi$ okreslenie to uwaza
sie za malo precyzyjne i nie zaleca sie jego stoso-
wania, dopuszczajac jednak uzywanie terminu
atypowe w odniesieniu do grupy drobnoustrojow
lub bakterii (BTS 2001). Do bakterii tych naleza:
Chlamydia, Chlamydophila, Legionella, Myco-
plasma, Coxiella, a takze inne, ktore znacznie
rzadziej powoduja zakazenia uktadu oddechowego
u ludzi. Wspdlne cechy tych drobnoustrojéw, ktore
jednoczesnie roznia je od innych bakterii, to mate
rozmiary komorki, szerzenie zakazen droga
wziewng, czesto epidemiczny charakter zachoro-
wan, wewnatrzkomorkowa lokalizacja i1 rozwgj,
brak sciany komoérkowej lub pewnych jej sktadni-
kow i, co za tym idzie, nieskutecznos$¢ leczenia
za pomoca antybiotykow B-laktamowych.
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Znaczaca rola drobnoustrojow atypowych
w zakazeniach dolnych drég oddechowych jest dzis
sprawa bezsporng. Sg one nie tylko czynnikiem
etiologicznym zapalen ptuc, ale takze ostrych
zapalen oskrzeli oraz zaostrzen przewlekiego za-
palenia oskrzeli. Niektore z nich odgrywajag istotnag
role takze w innych chorobach drég oddechowych,
takich jak astma, a nawet w schorzeniach ogélno-
ustrojowych (np. miazdzyca). Mniej wiadomo
na temat udziatu tej grupy drobnoustrojéw w za-
kazeniach gornych drog oddechowych. Wydaje sie,
ze najwazniejsze znaczenie maja bakterie nalezace
do rodzajow Chlamydia i Mycoplasma. Zadaniem
artykutu jest omowienie biologii tych drobnoustro-
jow oraz zwrdcenie uwagi na ich znaczenie w zaka-
zeniach goérnych drég oddechowych.

Zakazenia drog oddechowych wywolane
przez chlamydie

Chlamydie sa matymi bakteriami, ktére dla
swego rozmnazania i rozwoju wymagaja srodowi-
ska wewnatrzkomoérkowego. Cechujg sie dosc
ograniczonymi zdolnos$ciami metabolicznymi. Nie
potrafig np. syntetyzowa¢ ATP, a na wtasne po-
trzeby wykorzystuja ATP zakazonych komérek. Ich
komoérki zawierajg m. in. rybosomy, ktére uczest-
nicza w wytwarzaniu biatek bakteryjnych. Jednym
ze skiadnikéw Sciany komoérkowej chlamydii jest
lipopolisacharyd (LPS), nie zawiera ona natomiast
peptydoglikanu. Komorki chlamydii majg mate
rozmiary i przechodzg dos$¢ skomplikowany cykl
zyciowy (patrz dalej). Wedlug obecnej klasyfikacji




mikrobiologicznej wszystkie chlamydie naleza do
rzedu Chlamydiales, ktory zawiera jedng rodzine
Chlamydiaceae. Do niedawna w obrebie rodziny
Chlamydiaceae wyrédzniano tylko jeden rodzaj —
Chlamydia. Zaliczano do niego cztery znane gatunki
chlamydii: C. trachomatis, C. psittaci, C. pneumo-
niae, C. pecorum. W 1999 roku zaproponowano
nowa klasyfikacje rodziny Chlamydiaceae (Osse-
waarde 2002). Uzasadnienie stanowily wyniki
badan genetycznych poszczegdlnych gatunkow
(szczegolnie gendéw 168S i 23S). Wyrdzniono w niej
nowy rodzaj: Chlamydophila, w sktad ktérego
weszly Chlamydophila psittaci, Chlamydophila
pneumoniae oraz inne gatunki, nie majace istot-
nego znaczenia w patogenezie zakazen u ludzi
(np. C. pecorum). Opisane zmiany w systematyce
chlamydii wydaja sie przydatne takze z klinicznego
punktu widzenia, poniewaz dwa chorobotwoércze
dla ludzi gatunki, wywotujace zakazenia uktadu
oddechowego, tj. Chlamydophila psittaci i Chlamy-
dophila pneumoniae, znalazly sie w obrebie
jednego rodzaju (Chlamydophila). Trzeci choro-
botworczy gatunek, powodujacy zakazenia ukla-
du moczowo-piciowego (C. trachomatis), nalezy
do innego rodzaju. Propozycje aktualnej systema-
tyki chlamydii przedstawiono na rycinie 1. Ze
wzgledu na przyzwyczajenia klinicystow i pewne
zastrzezenia mikrobiologow klasyfikacja ta nie
jest jednak powszechnie stosowana.

Charakterystyka gatunku Chlamydophila
(Chlamydia) pneumoniae

Historia odkrycia i opisania patogennej roli
C. pneumoniae przypada na ostatnie 40 lat.
W 1965 r. na Tajwanie wyizolowano od dziecka
chorego na jaglice nowy drobnoustr¢j, ktory
oznaczono symbolem TW-183. Poczatkowo przy-
puszczano, ze jest to nowy szczep Chlamydia
trachomatis. Jednakze w roku 1983 Grayston i in.
wykryli podobne drobnoustroje w materiatach
pochodzacych od chorego na zapalenie ptuc
(oznaczone symbolem AR-39). Izolacja z drog
oddechowych, a takze inne cechy drobnoustroju
przekonaly badaczy, ze nie jest on szczepem
Chlamydia trachomatis, lecz nalezy do gatunku
Chlamydia psittaci. Nadano mu nazwe TWAR,
utworzong z pierwszych liter stosowanych wcze-
$niej okreslen drobnoustroju (Nelson 2002). Pro-
wadzone w kolejnych latach badania morfologii,
wtasciwosci biochemicznych, sktadu DNA wyka-
zaly tak wiele réznic pomiedzy szczepem TWAR
a drobnoustrojami z gatunku C. psittaci, ze uznano
go za zupelnie nowy gatunek, nadajac mu nazwe
Chlamydia pneumoniae. Po kolejnych zmianach
taksonomicznych drobnoustroj ten jest dzi$ nazy-
wany Chlamydophila pneumoniae.

Jak wszystkie drobnoustroje z rodziny Chla-
mydiaceae takze C. pneumoniae wykazuje zlozony

Rycina 1. Systematyka chlamydii (1999) zmodyfikowana wg Ossewaarde (2002).
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cykl zyciowy (Nalepa 1998, Zaremba i Borowski
2001). Zakaznag, zewnatrzkomorkowsg postacig
drobnoustroju jest tzw. ciatko elementarne (ang.
elementary body — EB). Cialka elementarne sa
nieaktywne metabolicznie, nie dzielg sie i potra-
fia przetrwa¢ w $rodowisku zewnetrznym az do
znalezienia mozliwych do zakazenia komorek.
W niskich temperaturach (od -50 do -70°C) czgstki
elementarne drobnoustroju potrafia zachowac
zakaznos¢ przez wiele lat. W temperaturze
+37°C gina po kilku godzinach (3-12 h), nato-
miast +60°C — po okoto 10 min (Nalepa 1998,
Zaremba i Borowski 2001).

Przebieg zakazenia i cykl rozwojowy
Chlamydophila pneumoniae

Chlamydophila pneumoniae wywotluje zaka-
zenia wyltacznie u ludzi. Nie stwierdzono dotad
zwierzecych rezerwuaréw tego zarazka. W wa-
runkach naturalnych =zakazenie przenosi sie
z czlowieka na czlowieka droga kropelkows.
Formami zakazajacymi sa ciatka elementarne.
Chlamydophila pneumonie wykazuje wyrazne
powinowactwo do komérek nabtonka drég odde-
chowych (Andersen 1998). Niewielkie rozmiary
cialek elementarnych (ich $rednica waha sie
pomiedzy 0,2 a 0,5 um) oraz zdolnos$c¢ przylegania
do powierzchni komoérek docelowych utlatwiajg
penetracje do wnetrza komorek, ktora nastepuje
przez endocytoze.

Nieznane mechanizmy hamuja fuzje lizosomu
z pecherzykiem zawierajgcym ciatko elementarne.
W jego wnetrzu ciatka elementarne przeksztatcaja
sie w wieksze ciatka retikulocytarne (siateczko-
wate), przechodza wielokrotne podziaty i daja po-
czatek nowym ciatkom elementarnym. Wydostaja
sie one do przestrzeni pozakomoérkowej, czemu
najczesciej towarzyszy smier¢ zakazonej komorki.
Uwolnione ciatka elementarne moga zakazac
kolejne komorki. W warunkach in vitro peiny cykl
rozwojowy trwa okolo 72 godzin. Powstajace
nowe czastki elementarne moga zakazac¢ kolejne
komorki nabtonkowe, ale takze przedostawac sie
do wnetrza innych, jak np. monocyty krwi obwo-
dowej. Te ostatnie stanowig dla drobnoustrojow
rodzaj uktadu transportujacego, umozliwiajgcego
penetracje do innych narzadéw. Uwaza sie, ze loka-
lizacja wewnatrz monocytow ulatwia przenikanie
chlamydii do osrodkowego ukiadu nerwowego.
Charakterystyczng cechag gatunku C. pneumoniae

jest zdolno$¢ mnozenia sie w réznych rodzajach
komoérek. Proces ten moze odbywac sie np. w ma-
krofagach czy komérkach miesni gtadkich $cian na-
czyn (Andersen 1998). W niektorych przypadkach
cialka elementarne moga we wnetrzu komorki
przeksztatcac sie w znacznie od nich wieksze ciatka
przetrwate. Te ostatnie cechuja sie zdolnoscig diu-
gotrwatego przebywania w komérce gospodarza
i prawdopodobnie sa odpowiedzialne za przypadki
zakazen przewlektych.

Czynniki decydujace o powstawaniu ciatek
przetrwalych nie zostaly dotychczas poznane.
Przewlekle zakazenia bakteriami Chlamydophila
pneumoniae odgrywaja prawdopodobnie role
w patogenezie schorzen przewlektych, rozwijaja-
cych sie w réznych narzadach i uktadach. Naleza
do nich: miazdzyca naczyn, astma oskrzelowa,
choroby nowotworowe (Krenke 2002, Laurila i in.
1997).

Rozpowszechnienie zakazen
Chlamydophila pneumoniae

Znaczna cze$¢ zakazen wywotlanych przez
Chlamydophila pneumoniae przebiega ze skapymi
objawami lub wrecz bezobjawowo (Miyashita i in.
2001, Nelson 2002). Jawne klinicznie zakazenia
tym drobnoustrojem nie wywotlujag charaktery-
stycznych objawow, ktore pozwalalyby rozpoznac
etiologie zakazenia (patrz dalej). W tej sytuacji roz-
powszechnienie C. pneumoniae w Srodowisku
ludzkim mozna ocenia¢ tylko na podstawie badan
dodatkowych, wykrywajgcych caly drobnoustroj,
jego fragmenty lub tez odpowiedz serologicznag
na jego obecnos¢. W zwigzku z odmienng meto-
dyka badan ich wyniki niekiedy znaczgco réznia sie
od siebie (Hammerschlag 2001).

Nie ulega watpliwosci, ze ryzyko zakazenia
1 kontaktu z drobnoustrojem zwieksza sie wraz
z wiekiem. Przeprowadzone w Stowenii badania
serologiczne wykazaly, ze odsetek osob z prze-
ciwciatami klasy IgG przeciwko C. pneumoniae
w grupie dzieci pomiedzy 1. a 4. r.z. wynosi okoto
5%. U dzieci w wieku szkolnym wzrasta do 26%,
u dorostych ponizej 50. r.z. wynosi okolo 45%,
natomiast w grupie oséb powyzej 50 r.z. siega
powyzej 64% (Kese i in. 1994). W catej populacji
Stowenii odsetek oso6b z dodatnim mianem prze-
ciwcial IgG przeciwko C. pneumoniae wynosit
41,6%. Podobne wyniki uzyskano takze w innych
badaniach (Miyashita i in. 2001).




U dzieci najczestszy kontakt z drobnoustrojem
ma miejsce powyzej 5.—7. roku zycia. Badacze
szwedzcy wykazali, ze czesto$¢ wystepowania
przeciwcial przeciw C. pneumoniae w drupie
dzieci ponizej 2. r.z. jest bardzo mata, rosnie dosc
wolno w okresie miedzy 2. a 5. r.z. i wykazuje
bardzo duza tendencje wzrostowa wsrod dzieci
starszych niz 5-letnie (Normann i in. 1998a). Przy-
toczone wyniki badan $wiadczg o tym, ze zaré6wno
w populacji dzieciecej, jak i miodych oséb doro-
stych zakazenia C. pneumoniae wystepuje dosc
powszechnie. Nalezy przy tym zaznaczy¢, ze pod-
stawa do oceny czestosci jego wystepowania byly
w wiekszosci badan wskazniki serologiczne.

Wprowadzenie nowych, bardziej czutych me-
tod diagnostycznych (PCR) pozwolilo wykazac, ze
zarowno w populacji oséb zdrowych, jak i chorych
z zakazeniami drog oddechowych rzeczywisty
odsetek oséb zakazonych C. pneumoniae moze
by¢ wyzszy niz oceniany na podstawie dodatnich
wynikéw badan serologicznych (Normann i in.
1998a, Falck i in. 1997). Za mozliwg przyczyne
tych rozbieznosci uwaza sie zmienna odpowiedz
immunologiczng na =zakazenie. U niektorych
chorych jest ona prawdopodobnie zbyt staba, aby
mogta zosta¢ wykazana w badaniach (brak istot-
nego wzrostu miana przeciwcial pomimo przeby-
tego zakazenia). Zakazenia C. pneumoniae wyste-
puja na calym $wiecie i w ciggu catego roku (brak
sezonowosci). Wedtug niektérych autorow odse-
tek zakazen moze by¢ wyzszy w krajach potudnio-
wych niz w krajach strefy umiarkowanej i krajach
poinocnych.

Kliniczne postacie zakazen
Chlamydophila pneumoniae

Ocenia sieg, ze okoto 70% zakazen drég odde-
chowych wywotanych przez Chlamydophila pneu-
moniae przebiega bezobjawowo lub z minimalnym
objawami, ktore nie sktaniajg chorych do szukania
pomocy lekarskiej. Z pozostaltych 30% zakazen
okoto 20% to objawowe zakazenia goérnych drog
oddechowych, a pozostate 10% — zapalenia ptuc.
By¢ moze istnieje takze bezobjawowe nosicielstwo
C. pneumoniae. Za taka mozliwoscig przemawiaja
wyniki niektérych badan, dowodzace, ze u poje-
dynczych zdrowych oséb mozna wykry¢ drobno-
ustréj lub jego fragmenty przy jednoczesnym bra-
ku serologicznych wskaznikow ostrego zakazenia
(Miyashita 1 in. 2001). Interpretacja cytowanych

wynikéw nie jest jednak jednoznaczna — niektorzy
autorzy uwazajg, ze przyczyna takiej sytuacji moze
by¢ zbyt mata czuto$¢ badan serologicznych (zbyt
rygorystyczne Kkryteria rozpoznania odpowiedzi
immunologicznej na ostre zakazenie) (Hammer-
schlag 2001).

Zakazenia géornych drég oddechowych

Jak wspomniano, tylko okoto 15-20% zaka-
zen wywotanych przez C. pneumoniae przebiega
pod postacig zapalen gérnych drég oddechowych,
z objawami o roznej lokalizacji. Juz we wczesnych
latach 90. ub. wieku na podstawie kryteriow
serologicznych wykazano, ze C. pneumoniae byta
czynnikiem etiologicznym odpowiedzialnym =za:
10,5% wszystkich przypadkéw ostrego zapalenia
zatok, 18,2% przypadkéw ostrego zapalenia
krtani, 19,2% przypadkow ostrego zapalenia
migdatkow, 23,5% przypadkoéw ostrego zapalenia
ucha srodkowego i taki sam odsetek przypadkow
ostrego zapalenia oskrzeli (Hashiguchi i in. 1992).
P6zZniejsze badania przeprowadzone wsrod dzieci
z objawami ostrych zakazen gérnych drég odde-
chowych wykazaly, ze najwiekszy odsetek zakazen
wywotanych przez C. pneumoniae dotyczyl naj-
starszej grupy wiekowej (pomiedzy 5.—16. rokiem
zycia) i wynosit 35% u dzieci z objawami zapalenia
gardia i btony $luzowej nosa i az 57% u dzieci
z ostrym zapaleniem migdatkéow (Normann i in.
1998b).

Stosujac metody genetyczne (badanie swo-
istych dla C. pneumoniae fragmentéw DNA), ba-
dacze chinscy wykazali, ze C. pneumoniae moze
by¢ odpowiedzialna nawet za 28% ostrych zaka-
zen gornych dréog oddechowych (zapalenie btony
$luzowej nosa, gardia, krtani i/lub migdatkéw)
(Zhang i in. 2000). Pamietajac o mozliwosci bez-
objawowego nosicielstwa C. pneumoniae, ktére
moze siega¢ od 1,4 do 16,7%, mozna wysungc
teze, ze zastosowanie w diagnostyce metod gene-
tycznych, wykrywajacych nie tylko zakazenia
objawowe, ale takze nosicielstwo, moze zawyzac
rzeczywista liczbe ostrych zakazen wywotanych
przez ten patogen (Principi i Esposito 2001). Prze-
ciw tej tezie $wiadczg jednak inne wyniki pocho-
dzace z cytowanej pracy Zhanga i in., oceniajace
czestos¢ ostrych zakazen gornych drog oddecho-
wych wywolanych przez C. pneumoniae na
podstawie Kkryteriéw serologicznych. Zgodnie
z tymi kryteriami czestos¢ tych zakazen wyniosta
25,7%, co pozostaje w duzej zgodnosci z 28%




wykazanymi na podstawie badan z zastosowa-
niem PCR (Zhang i in. 2000).

Doswiadczenia badaczy wioskich wskazujg, ze
wsrod wszystkich przypadkéw ostrego zapalenia
gardla u dzieci prawie 25% przypadkéw moze byc
wywolanych przez C. pneumoniae (Principi i Espo-
sito 2001). Ciekawe wyniki badan przedstawita
ostatnio Esposito i in. Badano czesto$¢ zakazen
bakteriami atypowymi u dzieci (w wieku 6 mies.
—14 lat) z objawami ostrego zapalenia gardla i
migdatkow oraz wplyw leczenia makrolidami na
przebieg zakazenia i czesto$¢ nawrotéw zakazen
(patrz takze: Leczenie zakazen C. pneumoniae).
Wykazano, ze 40,6% zakazen bylo spowodowa-
nych drobnoustrojami atypowymi: M. pneumoniae
I C. pneumoniae. Stosunek zakazen wywotanych
przez te dwa drobnoustroje wynosit ok. 3,5:1, tak
wiec C. pneumoniae byla odpowiedzialna za ok.
9% wszystkich zakazen (Esposito i in. 2006). Po
poréwnaniu roli tych dwoéch drobnoustrojéw w pa-
togenezie ostrego zapalenia gardia i migdatkow,
wydaje sie, ze M. pneumoniae znacznie czesciej
jest pojedynczym czynnikiem odpowiedzialnym
za wywolanie objawow, podczas gdy zakazenia C.
pneumoniae sa rzadsze i najczesciej towarzyszy im
zakazenie innym drobnoustrojem (Esposito i in.
2004).

Jesli chodzi o role C. pneumoniae w ostrym
zapaleniu zatok przynosowych, to jest ona trud-
na do oceny z powodu braku dostatecznej liczby
badan. Chociaz objawy ostrego zapalenia zatok
stosunkowo czesto towarzyszg zapaleniu ptuc
wywolanym przez C. pneumoniae, to tylko
w jednej publikacji stwierdzono obecnos¢ tego
drobnoustroju w pltynie z zatoki szczekowej
u chorego z objawami ostrego zapalenia zatok
(Hammerschlag 2000). Jest prawdopodobne, ze
rownie niewielka role odgrywaja zakazenia tym
drobnoustrojem w patogenezie przewlekiego
zapalenia zatok przynosowych. Sposréd 20 dzieci,
ktore przebyly rézne rodzaje zabiegéw operacyj-
nych z powodu przewlekiego zapalenia zatok,
obecnos¢ C. pneumoniae (stosowano metody
hodowlane) w materiatach pobranych podczas
zabiegéw (wymazy, popluczyny, fragmenty
tkankowe) stwierdzono tylko u 1 osoby (Cultrara
iin. 2003). Za pomoca metod genetycznych nie
udato sie wykaza¢ obecnosci C. pneumoniae
w zadnym z materiatléw tkankowych pobranych
od 11 osob dorostych z przewleklym zapaleniem
btony $luzowej nosa i zatok przynosowych (Lee
iin. 2005).

Kontrowersyjne dane dotycza udziatu C. pneu-
moniae w etiologii ostrego zapalenia ucha srodko-
wego. Wyniki niektérych badan swiadcza o tym, ze
odsetek zakazen wywolanych przez ten patogen
moze by¢ znaczacy, podczas gdy wyniki innych
badan nie potwierdzajg tego stanowiska (Falck i in.
1998, Rosenblut i in. 2001). Za niewielkim klinicz-
nym znaczeniem chlamydiowych zakazen ucha
srodkowego moga przemawia¢ obserwacje, zgod-
nie z ktérymi proces leczenia chorych ze stwier-
dzona obecnoscig tego patogenu w plynie z ucha
srodkowego przebiegatl w wiekszosci przypadkéw
prawidiowo, pomimo ze w leczeniu nie stosowano
antybiotykéw wykazujgcych aktywnos$¢ przeciwko
C. pneumoniae, a jedynie leki objawowe (Hammer-
schlag 2001).

Niewyjasnionych pozostaje wiele zagadnien
zwigzanych z zakazeniami mieszanymi, np. C.
pneumoniae + wirusy, C. pneumoniae + Strepto-
coccus pneumoniae i innych. Wedlug réznych
danych az w 30-50% zakazen z udziatem C. pneu-
moniae mozna odnotowac koinfekcje innym drob-
noustrojem. Nie jest znany patomechanizm takich
zakazen (zakazenie jednoczesne czy sekwencyjne),
a takze réznice w ich klinicznym przebiegu
(czy zakazenie mieszane prowadzi do ciezszych
objawoéw).

Przytoczone dane $wiadczg o tym, ze C. pneu-
moniae powinna by¢ brana pod uwage w rozwaza-
niach nad etiologia réznych klinicznych postaci
zakazen drog oddechowych. Jakkolwiek wiekszos¢
zakazen gornych drog oddechowych cechuje sie
fagodnymi objawami klinicznymi i nie dochodzi
do szerzenia sie zakazenia do dolnych drég odde-
chowych, to jednak w niektérych przypadkach
zakazenie moze miec przebieg dwufazowy i w dal-
szej kolejnosci pojawiaja sie objawy zapalenia ptuc:
suchy kaszel, a wyjatkowo takze dusznos¢ (Marrie
1998).

Zakazenia dolnych drég oddechowych

Chlamydophila pneumoniae odgrywa wazng
role w nastepujacych schorzeniach dolnych drog
oddechowych: zapalenie ptuc, astma oskrzelowa
1 przewlekla obturacyjna choroba ptuc.

Szersze omowienie roli zakazenn Chlamydo-
phila pneumonie w tych schorzeniach zawieraja
osobne opracowania (Gupta i Sarosi 2001, Hahn
iin. 2002, Kraft 2000, Krenke 2006, Laurila i in.
1997).




Tabela 1. Podstawowe informacje o metodach diagnostyki zakazen gérnych drég oddechowych wywo-
lanych przez C. pneumoniae (wg Principi i Esposito 2001).

Metoda

Material diagnostyczny

Uwagi

Hodowla
plyn wysiekowy z ucha

wymazy z gardia, nosa,

niedostepna w rutynowej diagnostyce klinicznej,
stosunkowo diugi czas wzrostu na pozywkach

Badania genetyczne (PCR)
plyn wysiekowy z ucha

wymazy z gardia, nosa,

uzyteczne w szybkiej diagnostyce,
dostepne w laboratoriach referencyjnych
i osrodkach naukowych

Badania serologiczne osocze

zalecane badanie dwoch probek pobranych
w kilkutygodniowym odstepie czasu,
przydatne w ocenie retrospektywnej

Rola zakazen Chlamydiophila pneumoniae
w innych schorzeniach przewleklych

Oprécz astmy i przewleklej obturacyjnej cho-
roby pluc znaczenie zakazen C. pneumoniae
dostrzega sie takze w innych chorobach prze-
wlektych. Nalezg do nich: rak ptuca, sarkoidoza,
reumatoidalne zapalenie stawoOw, miazdzyca.
(Stratton 2000). Duze =zainteresowanie budzi
w ostatnich latach rola zakazen C. pneumoniae
w patogenezie miazdzycy i choroby niedokrwien-
nej serca. Wyniki przeprowadzonych dotychczas
badan nie pozostawiaja watpliwosci, ze drobno-
ustrgj ten jest obecny w ogniskach miazdzyco-
wych. Jednak okreslenie jego prawdziwego
znaczenia w patogenezie przewleklego procesu
prowadzacego do rozwoju blaszek miazdzyco-
wych wymaga dalszych badan.

Podobnie wazne znaczenie moze miec¢ zaka-
zenie C. pneumoniae w patogenezie ostrych incy-
dentéw wiencowych. Zagadnienia zwigzane z
rola C. pneumoniae w patogenezie miazdzycy
i choroby niedokrwiennej serca stanowig przed-
miot osobnych opracowan (Stratton 2000, Wong
iin. 1999).

Rozpoznanie zakazen
Chlamydophila pneumoniae

Diagnostyka laboratoryjna zakazen C. pneu-
moniae obejmuje metody hodowlane, techniki
molekularne wykrywajagce swoiste sekwencje
kwaséw nukleinowych, badania serologiczne oraz
metody wykrywania antygen6w drobnoustroju. Nie

opracowano jak dotgd standardu postepowania
diagnostycznego w zakazeniach wywotanych przez
C. pneumoniae. Jest to duze utrudnienie, zwlasz-
cza ze rozpoznanie musi uwzglednia¢ trzy mozliwe
stany zakazenia: ostry, przewlekly oraz przebyte
zakazenie ostre (Ossewaarde 2002). Brak stan-
dardu diagnostycznego utrudnia takze porownaw-
cza ocene wynikow réznych badan. Podstawowe
informacje dotyczace metod diagnostyki zakazen
C. pneumoniae zamieszczono w tabeli 1.

Materialy do identyfikacji drobnoustroju to:
wymazy z gardia, nosa lub krtani, wysiekowy
plyn z ucha srodkowego, a w zakazeniach dolnych
drég oddechowych — poptuczyny oskrzelowe lub
plyn z plukania oskrzelowo-pecherzykowego
(BALF) (Zhang i in. 2000).

Badania hodowlane wymagaja stosowania
hodowli komoérkowych, ktéorymi dysponuja tylko
wyspecjalizowane laboratoria. Jest to metoda
droga, a ponadto czaso- i pracochtonna. Wymaga
transportu materialbw w odpowiednich pod-
fozach 1 jak najszybszego dostarczenia ich do
laboratorium. Najczesciej wykorzystywane do
hodowli chlamydii linie komérkowe to He-La 229
i Hep-2. Identyfikacje gatunku w dodatnich
hodowlach (po ok. 72 h) wykonuje sie za pomoca
gatunkowo swoistych przeciwciatl (metoda im-
munofluorescencji bezposredniej lub metoda
immunoenzymatyczna) (Nalepa 1998, Ossewaar-
de 2002, Zaremba i Borowski 2001).

Coraz powszechniej w diagnostyce zakazen
C. pneumoniae stosuje sie metody genetyczne, wy-
korzystujgce technike powielania fragmentéw
kwasoéw nukleinowych. Praktyczne zastosowanie
znalazia technika polimerazowej reakcji tancu-




chowej (PCR), w ktérej powielanym odcinkiem jest
np. gen dla gtéwnego biatka sciany komorkowej lub
tez gen dla 16S rRNA. Czulos¢ metod hodowlanych
1 PCR jest poréwnywalna, a ze wzgledu na ograni-
czenia dotyczace hodowli chlamydii, metody
wykrywania materialu genetycznego staly sie
uznanym sposobem diagnostyki ostrych zakazen
(Ossewaarde 2002, Zhang i in. 2000). Niewatpli-
wa zaletg metod genetycznych jest mozliwo$c
badania materiatéw nie nadajgcych sie do ho-
dowli (np. plwocina wykazuje czesto toksyczne
dziatanie na hodowle komorkowe).

Majac na uwadze wzgledy praktyczne, w
ostatnim czasie opracowano techniki genetyczne
umozliwiajgce jednoczesng identyfikacje mate-
rialu genetycznego réznych drobnoustrojow
(multiplex PCR). W przypadkach schorzen wywo-
lanych przez drobnoustroje atypowe jedno ba-
danie z zastosowaniem techniki multiplex PCR
pozwala na identyfikacje C. pneumoniae, M.
pneumoniae i L. pneumophila. Pierwsze wyniki
badan nad czuloscig i swoistoscig tej metody
wskazujg, ze sg one poréwnywalne z klasycznymi
technikami PCR (Miyashita i in. 2004). Metody
genetyczne znajduja zastosowanie zaréwno
w diagnostyce zakazen ostrych, jak i przewle-
ktych (Ossewaarde 2002).

Wsréod metod serologicznych najczesciej
stosuje sie metode mikroimmunofluorescencji
(uznawana za zloty standard) i metode immuno-
enzymatyczng (Nalepa 1998, Ossewaarde 2002,
Zaremba i Borowski 2001). Odczyn wigzania do-
pelniacza cechuje sie matg swoistoscig. Pierwsza
z wymienionych metod, cho¢ wysoce swoista
(wykrywa antygeny gtéwnych biatek btony),
niesie ze soba pewne niedogodnosci: jest trud-
na do standaryzacji, stwarza mozliwo$¢ subiek-
tywnego odczytu, stosowane sg rézne kryteria
interpretacji (Ossewaarde 2002). Dlatego wiele
laboratoriéw korzysta z metod immunoenzyma-
tycznych (dostepne sa trzy typy zawierajace
rozne rodzaje antygenow). Stosujac badania sero-
logiczne, nalezy pamietac o utrzymujgcym sie do-
datnim mianie IgG u znacznego odsetka zdrowej
populacji. Wobec tego pojedyncze badanie prze-
ciwcial w klasie IgG moze $wiadczy¢ o Swiezym
zakazeniu tylko w przypadku bardzo wysokiego
miana (>1:512) (Nalepa 1998, Ossewaarde
2002, Zaremba i Borowski 2001). Wieksze zna-
czenie ma wykazanie czterokrotnego wzrostu
miana przeciwcial w dwéch kolejnych ozna-
czeniach (w klasach IgG lub IgA). Rozpoznanie

ostrego zakazenia potwierdza takze stwierdzenie
w pojedynczym badaniu wysokiego miana IgM
(>1:16) (Esposito i in. 2004). Metody serologicz-
ne znajdujg zastosowanie w diagnostyce ostrych
zakazen, zakazen przewlektych oraz rozpoznawa-
niu przebytego zakazenia (Ossewaarde 2002).

Antygeny lub kwasy nukleinowe C. pneumo-
niae moga by¢ wykrywane w materiatach tkanko-
wych dzieki zastosowaniu badan immunocyto-
chemicznych lub technik hybrydyzacji in situ.
Badania te prowadzg tylko wyspecjalizowane
laboratoria, a ich zaletg jest mozliwos¢ potwier-
dzenia obecnosci fragmentéw C. pneumoniae
w chorych tkankach. Wykazanie obecnosci swo-
istego biatka $ciany komorkowej C. pneumoniae
badz jej lipopolisacharydu (LPS) nie jest jednak
rownoznaczne z obecnoscig zywych drobnoustro-
jow. Do oceny tej ich cechy konieczne sa dodat-
kowe badania (Ossewaarde 2002).

Leczenie

Brak w $cianie komoérkowej peptydoglikanéw
sprawia, ze C. pneumoniae wykazuje opornosc
na antybiotyki f—laktamowe (penicyliny i cefalo-
sporyny). Drugim waznym czynnikiem decyduja-
cym o skutecznosci leczenia jest wewngtrzkomor-
kowa lokalizacja drobnoustrojow. W tej sytuacji
zrozumiala jest konieczno$¢ stosowania lekow
o innych niz btonowy mechanizmach dziatania
oraz cechujacych sie dobra penetracjg do wnetrza
komérek. Do takich antybiotykéw nalezg makro-
lidy, tetracykliny i chinolony.

Wiele zalecen wskazuje na makrolidy jako leki
pierwszego wyboru w leczeniu zakazen wywota-
nych przez C. pneumoniae (BTS 2001, Chazan
2005, Woodhead i in. 2005). Wiekszos¢ antybioty-
kéw z grupy makrolidéw wykazuje takie samo lub
bardzo podobne MIC w stosunku do drobno-
ustrojow z gatunku C. pneumoniae. Wobec dosc¢
dtugiego zalecanego okresu leczenia (14-21 dni)
nowe generacje makrolidéw wykazuja przewage
nad erytromycyng, co wynika z lepszej ich toleran-
cji (Carbon i Pole 1999). Najbardziej aktywnym
makrolidem wydaje sie klarytromycyna (Allegra
i Blasi 2001, Roblin i in. 1999).

Cho¢ wiekszos¢ zakazen ma tagodny i samo-
ograniczajacy sie charakter, a objawy ustepuja
takze bez leczenia przyczynowego (leki przeciw-
bakteryjne), to jednak wiele argumentéw przema-
wia za ich stosowaniem. Zbyt krotkie leczenie




moze doprowadzi¢ do nawrotu objawow lub ich
przewlekania sie, co objawia sie wielomiesiecz-
nym kaszlem. Niedawno opublikowane wyniki
badan Esposito i in. dowodzg, ze cho¢ wczesne
wyniki leczenia ostrego zapalenia gardta i migdat-
kow spowodowanego przez zakazenie C. pneumo-
niae byly podobne w grupach dzieci leczonych
azytromycyng i leczonych tylko objawowo, to jed-
nak pézne efekty réznily sie istotnie. W okresie
szesciomiesiecznej obserwacji w grupie dzieci
leczonych makrolidem wykazano znamiennie
mniejsza liczbe nawrotéw zakazen niz w grupie
dzieci, ktoére nie otrzymywatly antybiotyku. Doty-
czylo to nie tylko zakazen gérnych, ale takze i dol-
nych drog oddechowych (Esposito i in. 2006).

Alternatywe dla makrolidow w leczeniu
zakazen wywotanych przez C. pneumoniae stano-
wig fluorochinolony i tetracykliny (Guthrie 2001,
Woodhead i in. 2005). Te ostatnie wykazujg tak
samo niskie MIC dla C. pneumoniae jak makro-
lidy. Ich zastosowanie napotyka jednak na pewne
ograniczenia, co ma szczegolne znaczenie w gru-
pie dzieci (przeciwwskazane z powodu odkiada-
nia sie leku w zebach i kosciach powodujacego
zaburzenia ich rozwoju). Leki z grupy chinolonow
wykazujg w warunkach in vitro wyzsze wartosci
MIC niz makrolidy i tetracykliny. Praktyczne zna-
czenie tych obserwaciji jest jednak niewielkie, po-
niewaz wiele badan in vivo wskazuje na dobra
skutecznos¢ tych lekow (Roblin i in. 1999). Takze
w przypadku fluorochinolonéw nalezy pamietac
o zastrzezeniach co do ich stosowania u dzieci
i mozliwych dziataniach niepozgdanych.

Prowadzone sg prace nad szczepionka prze-
ciwko C. pneumoniae. Jednak pomimo préb wy-
korzystania réznych antygenow (LPS, giéwne
biatko btony zewnetrznej, biatko btony zewne-
trznej bogate w cysteine, a takze biatka szoku
cieplnego 60) jej immunogennos¢, a przede
wszystkim czas dzialania ochronnego sag jak
dotychczas niezadowalajace.

Zakazenia drég oddechowych
wywolane przez mykoplazmy

Do rodzaju Mycoplasma nalezy ponad sto
gatunkow. Wiekszos¢ z nich to saprofity zwierzat
iludzi. Inne majg zdolno$¢ do wywotywania zaka-
zen ukiadu moczowego (M. hominis, M. genita-
lium) lub ukiadu oddechowego (Mycoplasma
pneumoniae). Mykoplazmy nalezg do najmniej-

szych wolno zyjacych drobnoustrojow, a Myco-
plasma pneumonie zaréwno pod wzgledem wiel-
kosci komérki, jak i wielkosci genomu pretenduje
do miana najmniejszego znanego wolno zyjacego
organizmu (Waites i Talkington 2004). M. pneu-
moniae nie ma Sciany komorkowej, co w praktyce
oznacza, ze drobnoustrdj ten jest niewrazliwy
na antybiotyki, ktérych mechanizm dziatania
polega na hamowaniu syntezy tej struktury
bakteryjnej (np. antybiotyki B-laktamowe). Biona
komorkowa zawiera cholesterol, dlatego hodowla
tego drobnoustroju wymaga obecnosci zwigzkow
sterolowych w pozywkach. M. pneumoniae jest
organizmem tlenowym. Na podiozach sztucznych
rosnie dos$¢ wolno, tworzac bardzo mate (Srednica
<0,5 mm) kolonie poréwnywane do , sadzonego
jajka”. Czlowiek stanowi jedyny rezerwuar tej
bakterii.

Epidemiologia i patogeneza zakazen

Zachorowania moga pojawia¢ sie w ciggu
calego roku, najczesciej jednak wystepuja jesie-
nig i zima. Duze epidemie maja miejsce co 3-5 lat
(Rastawickiiin. 1998). Zakazenia dotyczg najcze-
$ciej dzieci i mlodziezy (grupa wiekowa 5-19 lat).
Przenosza si¢ droga wziewng w postaci aerozolu
zawierajgcego drobnoustroje. Szczegodlnie tatwo
szerzg sie w duzych skupiskach ludzkich (szkoty,

internaty, koszary, szpitale). Okres inkubacji
wynosi ok. 10-21 dni.
Wiekszos¢ dotychczas przeprowadzonych

badan wskazuje, ze w zakazonym organizmie M.
pneumoniae lokalizuje sie w przestrzeni pozako-
morkowej. Cho¢ nie mozna tego z catg pewnoscia
wykluczy¢, wydaje sie, ze drobnoustréj nie pene-
truje do wnetrza komorek gospodarza (Waites
i Talkington 2004). Patogeneza zakazenia jest
wiec odmienna niz w przypadkach zakazen C.
pneumoniae. Na jednym z biegunéw wydiuzonej
komorki bakteryjnej znajduje sie specjalny region
zawierajacy m.in. adhezyne P1 — najwazniejsze
biatko odpowiedzialne za adhezje i interreakcje
komoérki bakteryjnej z komérkami nabionka rze-
skowego organizmu gospodarza (Andersen 1998,
Waites 1 Talkington 2004, Henderson i Jensen
2006). Drobnoustroje lokalizujg sie najczescie]j
u podstawy rzesek. Reaktywne metabolity tlenu
oraz inne wydzielane przez mykoplazmy substan-
cje doprowadzaja do unieruchomienia rzesek,
a ostatecznie takze do zniszczenia komorek
nabtonkowych, co zaburza prawidlowy klirens
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sluzowo-rzeskowy (Andersen 1998). Zakazenie
M. pneumoniae wywoluje zapalenie drég odde-
chowych. Superantygen drobnoustroju powoduje
uwalnianie TNF—B oraz IL-1, a nastepnie IL-6.
W S$cianie drég oddechowych pojawiajg sie na-
cieki z komoérek zapalnych. Odgrywaja one waznag
role w eliminacji drobnoustroju (Andersen 1998).

Kliniczne postacie zakazen
Mycoplasma pneumoniae

Zakazenia M. pneumoniae moga przebiegac
jako: zapalenie géornych drog oddechowych, zapa-
lenie tchawicy i oskrzeli oraz zapalenie oskrze-
likéw/zapalenie ptuc.

W 10-20% przypadkow przebieg zakazenia
moze by¢ tak tagodny, ze nie zostaje ono rozpo-
znane. W 60-80% przypadkow przebiega jako
zakazenie gornych drog oddechowych lub zapa-
lenie tchawicy i oskrzeli. W okoto 3—10% rozwija
sie zapalenie ptuc (Guthrie 2001, Braun i in.
2006). W okresach epidemicznych i w zamknie-
tych grupach, ktérych czionkowie sag narazeni
na dlugotrwatly kontakt z patogenem, odsetek
zapalen ptuc wsrod wszystkich postaci zakazen
wywotlanych przez M. pneumoniae moze osiggac
nawet 30-50%.

Zakazenia gornych drég oddechowych

Najczestsze kliniczne objawy zakazenia gor-
nych drég oddechowych wywotanych przez M.
pneumoniae to bol gardia (12-73% przypadkéw)
i kaszel (93—-100% przypadkow) (Braun i in. 2006).
Inne to stan podgoraczkowy lub goraczka, zie
samopoczucie, béle glowy, bole miesniowe.

W populacji dzieciecej M. pneumoniae wy-
daje sie waznym czynnikiem etiologicznym
ostrych zakazen gornych drog oddechowych
przebiegajacych pod postacig ostrego zapalenia
gardla i migdatkow. W grupie wiekowej obejmu-
jacej dzieci miedzy 6 mies. a 14 r.z. drobnoustrgj
ten byl trzecim pod wzgledem czestosci pato-
genem (po adenowirusach i wirusach RSV) i
najczestszym czynnikiem bakteryjnym odpowie-
dzialnym za objawy ostrego zapalenia gardia
i migdatkow (14,2% wszystkich zakazen) (Espo-
sito i in. 2004). Oproécz zakazen pojedynczym
patogenem M. pneumoniae byta wspotodpowie-
dzialna za dalsze 5,6% zakazen flora mieszana
(M. pneumoniae + adenowirusy, M. pneumoniae
+ C. pneumoniae, M. pneumoniae + S. pyogenes).

Autorzy cytowanej pracy przeprowadzili analize
szeregu cech klinicznych charakteryzujacych za-
kazenia o roznej etiologii. W grupie chorych z
zakazeniami wywolanymi przez M. pneumoniae
stwierdzili znamiennie czestsze wystepowanie
nastepujacych cech: nawrotowy charakter zaka-
zen, obecno$¢ w rodzinie starszego rodzenstwa,
dtuzszy okres trwania gorgczki, a takze utrzymy-
wanie sie objawéw lub ponowne ich wystapienie
po miesigcu od rozpoznania choroby (Esposito
iin. 2004). W tej sytuacji zastosowanie antybioty-
kow wydaje sie celowe, chocby w celu zmniejsze-
nia ryzyka nawrotoéw choroby oraz ograniczenia
przenoszenia sie zakazenia w populacji. W bada-
niach tych samych autoréw opublikowanych
w 2006 roku (wiek badanej populacji jak w po-
przednim badaniu) mykoplazmatyczng etiologie
ostrego zapalenia gardia i migdatkow stwierdzo-
no az w 33% przypadkéw (Esposito i in. 2006).
Wedlug innych autoréw mykoplazmatyczna etio-
logia ostrego zapalenia gardia i migdatkéow jest
znacznie rzadsza 1 mozna sie jej spodziewac
u mniej niz 1% chorych z tym schorzeniem.
Objawy ostrego zapalenia blony $luzowej
zatok przynosowych moga towarzyszy¢ myko-
-plazmatycznemu zapaleniu ptuc. Czestos$¢ ich
wystepowania w przebiegu tego schorzenia za-
wiera sie w szerokich granicach od kilku do kilku-
dziesieciu procent przypadkéw. Mato jest nato-
miast danych dotyczacych mykoplazmatycznej
etiologii ostrego zapalenia btony $luzowej zatok
przynosowych. Wiecej uwagi poswiecono dotych-
czas roli zakazen mykoplazmatycznych w patoge-
nezie przewleklego zapalenia zatok oraz patoge-
nezie polipéw nosa. W 1996 r. Gurr i in. wykazali
obecnos$¢ materialu genetycznego M. pneumo-
niaew 13 z 14 (93%) badanych polipéw nosa oraz
w 4 z 5 bioptatow biony sluzowej nosa i zatok po-
branych od chorych z przewleklym zapaleniem
o tejze lokalizacji (Gurr i in. 1996). Badania te
zdawaly sie wskazywac na istotng role sprawcza
M. pneumoniae w patogenezie choroby. PézZniej
przeprowadzone badania przyniosty jednak wy-
niki znaczaco rézniace sie od uzyskanych przez
Gurr i in. Bucholtzowi i in. nie udato sie wykazac¢
obecnosci swoistego dla M. pneumoniae DNA
w zadnym z 41 materiatéw tkankowych pozyska-
nych od chorych z przewleklym zapaleniem btony
sluzowej nosa i zatok (m.in. 31 polipow). Wnioski
z cytowanej pracy byly wiec zupelnie odmienne
od zawartych w poprzednio cytowanych badaniach
(Bucholtz i in. 2002). Opublikowane w ubiegltym
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roku wyniki badan amerykanskich zdaja sie
potwierdza¢ wnioski Bucholtza i in. Za pomoca
czulych metod genetycznych autorom nie udato
sie wykazac¢ obecnosci M. pneumoniae w zadnym
z materiatéw tkankowych pozyskanych od cho-
rych z przewleklym zapaleniem blony sluzowej
nosa i zatok (Lee i in. 2005). Tak wiec nie wydaje
sie, aby M. pneumoniae mogia odgrywac¢ zna-
czaca role w patogenezie przewleklego zapalenia
btony sluzowej nosa i zatok przynosowych.

Podobnie niejednoznaczne wyniki przyniosty
dotychczasowe badania nad znaczeniem zakazen
M. pneumoniae w zapaleniu ucha srodkowego.
Niektoére z nich wskazywaly, ze u dzieci drobno-
ustréj ten moze by¢ odpowiedzialny za niewielki
procent (4,2%) przypadkow ostrego zapalenia
ucha srodkowego (Raty i Kleemola 2000). Wyniki
wiekszosci badan skianiajg jednak do przyjecia
wniosku, ze rola M. pneumoniae w patogenezie
ostrego zapalenia ucha srodkowego jest znikoma
lub wrecz zadna. Rosenblut i in. nie wykazali
obecnosci tego drobnoustroju w zadnym materia-
le (wysiek, wymazy z nosogardia) uzyskanym
od 170 dzieci z ostrym zapaleniem ucha srodko-
wego (Rosenblut i in. 2001). Podobne wyniki uzy-
skali Storgaard i in., ktérzy w 150 probkach ptynu
z ucha srodkowego, pozyskanych od 83 dzieci
z ostrym zapaleniem ucha srodkowego, obecnosc¢
M. pneumoniae stwierdzili tylko w jednej. Bada-
nie wymazéw z nosogardia tych samych dzieci
ujawnito obecnos¢ M. pneumoniae tylko w 2,4%
materiatow (2/83) (Storgaard i in. 2004). Analizu-
jac potencjalne przyczyny nawracajacych zapalen
ucha srodkowego u dzieci, badacze finscy prze-
prowadzili szeroko zakrojone badania mikrobio-
logiczne wymazoéw z nosogardia tych dzieci.
W Zadnym z materialéw pochodzacych od 121
dzieci nie stwierdzono materialu genetycznego
M. pneumoniae (Pitkaranta i in. 2006). Cytowane
wyniki badan $wiadcza o tym, ze M. pneumoniae
nie odgrywa istotnej roli jako czynnik etiolo-
giczny ostrego zapalenia ucha u dzieci.

Zakazenia dolnych
drég oddechowych

Najczestszymi objawem mykoplazmatycznego
zapalenia tchawicy i oskrzeli sg: suchy meczacy
kaszel, stany podgoraczkowe, zle samopoczucie.
Przebieg tych zakazen jest zwykle tagodny i koncza
sie one samowyleczeniem, nawet jesli nie jest
stosowane leczenie przyczynowe (antybiotyki).

Rozwdj objawow =zapalenia pluc nastepuje
stopniowo: pojawia sie narastajaca goraczka, bole
glowy, zte samopoczucie, nastepnie kaszel suchy
lub ze skapym wykrztuszaniem. Kaszel jest domi-
nujacym objawem mykoplazmatycznego zapale-
nia pluc. Zakazenie dotyczy wtasciwie oskrzeli
i oskrzelikéw, a nie samych pecherzykow ptucnych
(patrz podrozdziat o patogenezie zakazenia), jed-
nak wtornie moze rozwing¢ sie odoskrzelowe za-
palenie ptuc (bronchopneumonia). Towarzyszgce
objawy ze strony gornych drég oddechowych (wy-
mieniane czesto jako charakterystyczne dla myko-
plazmatycznego zapalenia ptuc) pojawiaja sie ze
zmienng czestoscig: zapalenie gardia u 6-59%
chorych z mykoplazmatycznym zapaleniem ptuc,
zapalenie blony $luzowej nosa/zatok przynoso-
wych u 2-40%, a zapalenie ucha s$rodkowego
u 2-35% chorych. Nie ulega jednak watpliwosci,
ze jesli zapaleniu ptuc towarzysza wymienione ob-
jawy, to nalezy bardzo powaznie wzig¢ pod uwage
etiologie mykoplazmatyczng zakazenia.

Cho¢ wiekszos$¢ zapalen ptuc wywotanych
przez M. pneumonie przebiega w postaci tagod-
nych zakazen, to jednak mogag zdarzy¢ sie
schorzenia o ciezkim przebiegu, prowadzace
do niewydolnosci oddechowej (Marrie 1998).
Dotyczy to przede wszystkim oséb w wieku
podeszltym. Nawet w sytuacji tagodnie przebie-
gajacych zakazen, gdy stan ogolny chorych jest
dobry, bardzo czesto zwraca uwage dyspro-
porcja pomiedzy nasileniem odczuwanych przez
chorych objaw6ow a wynikami badania przed-
miotowego badan dodatkowych (nasilenie
objawoéw podmiotowych jest nieproporcjo-
nalnie duze). W przebiegu zakazenia moze
pojawic¢ sie biegunka, a takze dokuczliwe bodle
miesniowe.

W zakazeniach wywotanych przez M. pneu-
moniae, a w szczegolnosci w mykoplazmatycz-
nym zapaleniu ptuc, moze pojawic sie wiele roz-
norodnych objawoéw/powiktan pozaplucnych.
Ich przyczynag nie jest rozwoj drobnoustrojow
w lokalizacjach pozaptucnych, lecz mechanizmy
natury immunologicznej. Btona komoérkowa M.
pneumoniae zawiera liczne glikolipidy, ktore
wykazujg znaczne podobienstwo do sktadnikow
komorek gospodarza. Powstajgce w organizmie
ludzkim przeciwciala skierowane przeciw gliko-
lipidom komorek bakteryjnych moga wiec rea-
gowac krzyzowo ze skiadnikami komoérek wielu
roznorodnych narzadéw. Na przykiad ich wigza-
nie z glikolipidami komérek OUN moze wywotac

i
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objawy aseptycznego zapalenia opon moézgowo-
-rdzeniowych czy objawy ataksji. Podobna jest
patogeneza zmian w innych narzadach i ukia-
dach. Najczesciej spotykane w zakazeniach my-
koplazmatycznych objawy pozapiucne to zmiany
skérne (np. rumien wielopostaciowy), objawy ze
strony OUN (aseptyczne zapalenie opon moézgo-
wo-rdzeniowych, zapalenie mézgu), niedokrwi-
sto$¢ hemolityczna, trombocytopenia, bole stawodw,
zaburzenia rytmu i przewodzenia, zapalenie
kiebuszkow nerkowych i inne.

Rozpoznanie zakazen
Mycoplasma pneumoniae

Ze wzgledu na wymagania wzrostowe, diugi
czas inkubacji oraz inne ograniczenia badania
hodowlane nie znajdujg zastosowania w rutynowej
klinicznej diagnostyce zakazen M. pneumoniae.
W tej sytuacji przez diugi czas najwazniejsze zna-
czenie w rozpoznaniu zakazen tym drobnoustro-
jem odgrywaty metody serologiczne. Sposréd nich
najwczesniej byty wykorzystywane: odczyn wigza-
nia dopeilniacza i odczyn immunoelektroprecypi-
tacji w zelu agarowym. Do nowszych i znacznie
czesciej dzi$ stosowanych metod diagnostyki
serologicznej nalezg m.in. metoda immunoenzy-
matyczna (EIA), metoda immuno-fluorescencji
posredniej (IF). Wykazuja one przewage nad wcze-
$niej stosownymi metodami. Najczesciej wykry-
wane sa swoiste przeciwciala w klasach IgM
i IgG. Za najlepszy wskaznik przebytego zakazenia
uwaza sie czterokrotny wzrost miana przeciwciat
w dwoch kolejnych probkach pobranych w od-
stepie 2—4 tygodni (Waites i Talkington 2004).
Wszystkie metody serologiczne cechuja sie pewny-
mi ograniczeniami diagnostycznymi. Dlatego tez
w celu poprawy skutecznosci diagnostycznej
wykorzystuje sie je lagcznie z nowymi metodami
umozliwiajgcymi identyfikacje materialu gene-
tycznego M. pneumoniae, a wykorzystujacymi
polimerazowa reakcje tancuchowsg (PCR). Czutosc
1 swoistos¢ takich badan jest duza, ale nie sa one
jeszcze powszechnie dostepne. Trwajg kolejne
badania nad ilosciowymi metodami badan gene-
tycznych, ktorych wyniki umozliwityby rozréznie-
nie nosicielstwa od zakazen objawowych (Waites
i Talkington 2004). Omawiajgc diagnostyke labo-
ratoryjna zakazen M. pneumonie, nalezy wspo-
mnie¢ o oznaczaniu zimnych aglutynin we krwi
chorego. U 34-68% chorych dochodzi do powsta-

wania przeciwcial, ktéore w niskiej temperaturze
powoduja aglutynacje wiasnych krwinek chorego.
Jest oczywiste, ze czulos¢ i swoistos¢ takich badan
jest ograniczona, ale przy sugestywnym obrazie
klinicznym moga one mie¢ pewne znaczenie
diagnostyczne.

Leczenie

Lekami z wyboru sa makrolidy. Najnizsze
MIC dla M. pneumoniae wykazuja erytromycyna,
klarytromycyna i azytromycyna. Wediug niekté-
rych autoréw najwiekszg aktywnoscia przeciwko
M. pneumoniae cechuje sie azytromycyna, jednak
nie wydaje sie, aby niewielkie stwierdzane w tym
zakresie roznice (ktéore moga zaleze¢ od metodyki
badan) mogty miec¢ jakiekolwiek znaczenie prak-
tyczne (Carbon i Pole 1999, Waites i Talkington
2004). Alternatywa makrolidéw sa tetracykliny
lub fluorochinolony (Guthrie 2001). Aktywnosc¢
nowych chinolonéw (np. trovafloksacyna, gati-
floksacyna) w stosunku do M. pneumoniae (mie-
rzona wartoscig MIC) jest wieksza niz lekow
starszej generacji, np. ciprofloksacyny. Makrolidy
i tetracykliny wykazujg przede wszystkim dziata-
nie bakteriostatyczne, podczas gdy fluorochino-
lony wywierajg efekt bakteriobojczy. Opornosc¢ M.
pneumoniae na leki z wymienionych grup jest
rzadkoscia (pojedyncze przypadki na Swiecie),
dlatego tez w warunkach klinicznych nie ma po-
trzeby oznaczenia lekoopornosci drobnoustroju.
Przeprowadzone w ostatnich latach badania
aktywnosci makrolidow, tetracyklin i fluorochino-
lonéw w stosunku do klinicznych izolatéw M.
pneumoniae (pozyskanych w USA i w Europie)
wykazaly, ze leki z wszystkich wymienionych
grup cechuja sie poréwnywalng aktywnoscia
przeciw M. pneumoniae (Waites i Talkington 2004).

Cho¢ prace nad szczepionkg przeciwko M.
pneumoniae trwaja juz od lat sze$cdziesigtych
ub. stulecia, nie nalezy sie spodziewac jej opraco-
wania i wprowadzenia w najblizszych latach.

Podsumowanie

Bakterie atypowe, a wsrod nich C. pneumoniae
i M. pneumoniae, wywotlujg nie tylko zakazenia
dolnych drég oddechowych, ale takze (a nawet
czesciej) zakazenia gérnych drog oddechowych.
Wydaje sie, ze najwieksze znaczenia majg w
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populacji dzieci i miodziezy. Prawdopodobienstwo
mykoplazmatycznej i/lub chlamydiowej etiologii
zakazen jest najwieksze w przypadkach ostrych za-
palen gardta 1 migdatkow, zapalen btony sluzowe;j
nosa i krtani. Dzieki zastosowaniu technik biologii
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