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Clanek shrnuje aktulni poznatky z epidemiologie, mikrobiologie, patofyziologie, klinického obrazu, diagnostiky a é¢by infekei zptisobe-
nych Chlamydii trachomatis u déti a dospivajicich.
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CHLAMYDIA TRACHOMATIS INFECTION IN CHILDREN AND ADOLESCENTS
This article will review the epidemiology, microbiology, pathophysiology, clinical manifestations, diagnostics and treatment of Chlamydia
trachomatis infections in children and adolescents.
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Uvod

Infekce zpUsobené bakterii Chlamydia tracho-
matis jsou v posledni dobé Casto diskutovanym
tématem. Vyskytuji se celosvétové a mohou byt
pfi¢inou vzniku zdvaznych onemocnéni, jejichz dia-
gnostika a lécba jsou ekonomicky velmi nakladné.
V tropickych a subtropickych oblastech se vyskytuiji
sérotypy A, B, Ba, C, zpUsobuijici trachom, ktery pa-
tfi mezi nejCastéji pfiCiny slepoty na svété. DalSim
onemocnénim v oblasti tropl a subtrop( je lympho-
granuloma venerum, jehoZ plvodcem je Chlamydia
trachomatis sérotypu L1, L2, La2 a L3. Toto one-
mocnéni vede k destrukci a jizveni tkani genitalu
a konecniku. V nasich podminkach se setkame se
sérotypy D-K, které napadaji zejména urogenitalni
trakt, ale také spojivky, dychaci cesty a dalsi sys-
témy. V oblasti détské gynekologie se setkdvéme
nejCastéji s urogenitalnimi formami infekce (8).

Epidemiologie

V rozvinutych zemich je infekce Chlamydia
trachomatis nejCastéjSim pohlavné pfenosnym bak-
teridnim onemocnénim. Tato sexudlné pfenosnd
infekce je vyznamnym spole¢ensko-zdravotnim pro-
blémem a mlze mit nepfiznivy vliv na reprodukéni
funkce. Navic promofenost chlamydiemi hlavné
u mladych lidi stale stoupd. Nejdllezit&jSimi rizikovy-
mi faktory pro pfenos a vznik infekce je promiskuita
a nepouzivani bariérovych antikoncepénich metod.
Casto byvé chlamydiova infekce sdruzena s dal$i-
mi pohlavné pfenosnymi chorobami. Celosvétovy
odhad je 90 miliont novych pfipadi chlamydiové
infekce u osob starsich 15 let za rok. Vice nez dvé
tretiny z téchto pfipadl pfipadaji na rozvojové ze-
mé, kde Casto chybi moznosti diagnostiky a lécby.
Nejrizikovéjsi skupinou jsou sexudlné aktivni zeny
do véku 25 let. Dle dostupnych zdrojl se prevalence
u dospivajicich pohybuje mezi 7 az 30%. V Africe je
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rocné pfiblizné 15 milionli a v jizni Asii az 45 milion(
novych nakaz Chlamydia trachomatis. V USA je in-
fikovano asi 4,2 % populace ve véku 18 az 26 let, ve
velké Britanii 2,1 % a v Ciné pfiblizné 2,5% populace
ve véku 20 az 64 let. Skutecné pocty osob infikova-
nych Chlamydia trachomatis budou pravdépodobné
jesté vyssi (3,5, 9).

Mikrobiologie

Chlamydia trachomatis byla pozorovéana mik-
roskopicky jiz v roce 1907 jako bunééné inkluze ve
stéru ze spojivky pfi trachomu. Nejprve byla pova-
Zovéna za prvoka, nasledné za velky virus a az po
prikazu bunécéné stény byla zafazena mezi gramne-
gativni bakterie. Je to obligatné intracelularni para-
zit, ktery je patogenni pouze pro ¢lovéka. Chlamydie
nejsou schopny tvofit vlastni adenozintrifosfat (ATP),
proto ziskavaji potfebnou energii z ATP napadené
hostitelské buriky — jsou to ,energeticti parazité®.
Extracelularmé se chlamydie vyskytuje ve formé
infekniho metabolicky inaktivniho elementarniho
téliska s pevnou bunécénou sténou, kterd jej chrani
pfed vlivy prostfedi. Pfi infekci organizmu je ele-
mentarni télisko pohlceno do nitra buriky hostitele
endocytézou. Schopnost inhibovat fuzi endosomu
s lysozomem chrani intracelularmni chlamydie pfed
mikrobicidnimi u¢inky lysozomalnich latek. Za néko-
lik hodin po infikovani buriky se elementarni télisko
pfeméni v takzvané retikularni télisko, které je nein-
fekEni a metabolicky aktivni. V endozomu se binar-
né déli, endozom se zvétSuje a mize byt viditelny
i ve svételném mikroskopu jako tzv. inkluzni télis-
ko. Nové vznikla retikuldmi téliska kondenzuji zpét
v elementérni téliska, kterd se uvolni do okoli roz-
padem bunky. Timto konéi ristovy cyklus chlamydii,
ktery trva asi 40-48 hodin. Zavazny je rozvoj per-
manentni infekce, kdy nedojde k rozpadu hostitelské
buriky, a vznikla elementarni téliska se dlouhodobé
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uvoliuji procesem exocytdzy do okoli. U chlamydii
je popisovana pfeména v takzvané perzistentni for-
my, napfiklad pfi nedostatku potfebnych Zivin, po
pusobeni nékterych antibiotik ¢i nékterych cytoking.
Perzistentni formy pfeZivaji intraceluldarné i nékolik
let, nedéli se a po pominuti nevhodnych podminek
mohou prejit zpét do metabolicky aktivnich retikular-
nich télisek (1, 6, 10).

Imunologie

SlizniCni imunita proti Chlamydia trachomatis
v Zenském pohlavnim ustroji je zprostfedkovana ze-
jména TH-1 lymfocyty, pro které je typicka produkce
INFy (interferon y) a TNFor (Tumor Necrosis Factor
o). INFy stimuluje makrofagy k vy$si mikrobicidni
schopnosti. Vysoké hladiny INFy indukuiji degradaci
tryptofanu (nepostradatelny pro replikaci chlamydii),
a tim zastavi mnozeni retikuldrnich télisek. Naopak
niz8i hladiny mohou vést ke vzniku perzistentnich
forem.

Burky infikované chlamydiemi produkuiji fadu
prozénétovych cytokin, napfiklad IL-1c: (interleukin
1), IL-6 (interleukin 6), IL-8 (interleukin 8), GM—
CSF (faktor stimulujici kolonie granulocytt/mono-
cyth) ¢i TNF (Tumor Necrosis Factor). RovnéZ jsou
stimulovany antigen prezentujici bufiky (zejména
pod epitelem ulozené dendritické burky), které mig-
ruji do spadovych lymfatickych uzlin, kde pfedkladaji
chlamydiové antigeny T lymfocytlim. Nésledné do-
chazi k migraci lymfocytd a dal$ich obrannych bunék
do infikované oblasti.

Cytotoxické T lymfocyty se jevi jako hlavni bu-
nécna slozka zneskodAujici chlamydie.

Svou ulohu maji i specifické protilatky, které mo-
hou zabranit rozvoji reinfekce zejména neutralizaci
a opsonizaci bakterii a zvySenim prezentace chla-
mydiovych antigend T lymfocytdm. Maximum plaz-
matickych bunék tvoficich IgA a IgG ve sliznicich
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Obrazek 1. Rustovy cyklus Chlamydia trachomatis

Elementamni téliska

urogenitalniho traktu zeny je v endocervixu. IgA
a IgG pronikaji do tekutin Zenského pohlavniho trak-
tu také z plazmy — diky vysokému prokrveni a rela-
tivni prostupnosti endotelu.

Chlamydie pouzivaji rizné mechanizmy, ktery-
mi unikaji obrannym pochodlim hostitele. Pfitom-
nosti MOMP (Major Outer-Membrane Protein) na
povrchu buriky brani vazbé imunoglobulind. V infi-
kované burice snizuji uvolfovani mitochondrialniho
cytochromu C, a tim inhibuji fizenou apoptézu na-
padenych hostitelskych bunék. Uvoliuiji proteindzy
degradujici transkripéni faktory gent pro HLA sys-
tém, ktery je potfebny k pfedkladani chlamydiovych
antigent lymfocytlim. Také rlstovy cyklus chlamydii
probihd uvnitf endozom(, kde je chranén pfed imu-
nitnim dozorem hostitele. Nékteré chlamydie mohou
produkovat tryptofan, a tim obejit inhibiéni vliv INFy
na déleni.

Vzhledem k unikatnimu pfizpGsobeni chlamydii
na Zivot uvnitt bunék hostitele a zplisobu obrany
makroorganizmu dojde k eliminaci infekce pouze asi
u 20 % nakazenych jedincl (1, 2).

Klinika sexudlné pfenosné infekce

U Zen je infekce Chlamydia trachomatis hlavni
pfi¢inou vzniku panevni zanétlivé nemoci s tvorbou
adhezi v oblasti dutiny bfisni. Mezi pozdni nésled-
ky patfi sterilita, vznik mimodélozniho téhotenstvi
a chronicka panevni bolest.

Pfi infekci Zenského pohlavniho ustroji dochazi
vétSinou k invazi chlamydii do bunék jednofadého
cylindrického epitelu délozniho &ipku. Zde probiha
ristovy cyklus a jiz béhem 40-48 hodin se elemen-
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Retikularni téliska

Perzistentni formy

tarni téliska uvolfiuji a infikuji okolni buriky. Dochazi
k rozvoji mukopurulentni cervicitidy, kterd se mize
projevit hlenohnisavou sekreci z délozniho hrdla,
zarudnutim a zdutenim &ipku. Cipek byva ktehky
a Casto povrchové krvaci. U 70-90% Zen infekce
probihd bez vyraznych klinickych zndmek nebo
zcela asymptomaticky. Infikované zeny si mohou
stézovat na abnormalni nezapéchajici vytok z po-
chvy vétsinou bez pruritu vulvy, slabé krvaceni po
pohlavnim styku, mimné bolesti v podbfiSku, nebo
maji nepravidelné krvaceni z rodidel. Popisovéna
byva i uretritida a dysurické projevy. Az u 40% nelé-
¢enych zen dochdzi k ascenzi chlamydii do oblasti
endometria a vystelky vejcovodu. PFi pietrvavani
endometritidy ¢i salpingitidy infekce pfechazi v hlu-
boky panevni zénét s r(zné intenzivnimi pfiznaky
od silnych bolesti v podbfiSku s vysokymi teplotami
az po téméF asymptomaticky pribéh. RozmnoZova-
ni chlamydii a pokradujici zanétlivé zmény destruuji
hostitelské tkané. Nasledna reparaéni faze zanétu je
spojena s nadmérnou fibroprodukci a vede ke vzni-
ku adhezi v dutiné bfigni. Asi u 20% z téchto divek
a zen dochazi k nevratnému poSkozeni vejcovodl
s naslednou sterilitou, 9% byva postizeno mimodé-
loznim téhotenstvim a u 18% pfetrvavaji chronické
panevni bolesti.

U muzd chlamydie vstupuiji do epitelidlnich bu-
nék mocové trubice, kde se mnozi a vzniké uretri-
tida. Mezi nejCastéjsi klinické projevy patii Ciry az
bélavy vytok z mo€ové trubice a dysurie. U 30-50 %
muzl probihd zanét asymptomaticky. Méné ¢asto
se bakterie vyskytuji v oblasti nadvarlete a varlete
a mohou zpUsobit obstrukci chamovodi. Rovnéz
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je znama schopnost chlamydii pronikat do nitra
spermii, vyznamné je pak riziko rychlého pfenosu
infekce do vy$Sich etazi zenskych pohlavnich orga-
nd po nechranéném pohlavnim styku. Pfi postizeni
parenchymu varlat jsou ¢asto pozorovany poruchy
spermiogramu (oligospermie, teratospermie), zatim-
co infekce vyvodnych pohlavnich cest mlize zpUso-
bit poruchu motility spermii.

U obou pohlavi (€ast&ji u muz0) mize byt infek-
ce uretry provazena konjunktivitidou a reaktivnim
zénétem synovie velkych kloubd, hovofime o tak-
zvaném Reiterové syndromu. Jsou popisovany i pfi-
pady proktitidy, proktokolitidy i nasofaryngitidy.

U téhotnych Zen je popisovano v souvislosti
s chlamydiovou infekci zvy$ené riziko pfed€asného
porodu, v Sestinedéli se mize rozvinout endometri-
tida (5, 6, 8, 9, 11).

Peripartdlni pfenos z matky na dité

Chlamydia trachomatis u novorozencl zpuso-
buje infekci oka nebo pneumonii. Tato onemocnéni
jsou vyznamnou pfi¢inou novorozenecké morbidity.
V rozvinutych zemich je Chlamydia trachomatis nej-
&ast8jsi pFicinou novorozenecké ophtalmie (v Ceské
republice zpUsobuje az 50 % konjunktivitid novoro-
zencd). Priblizné u 50-70% Zen s pfitomnosti chla-
mydii v oblasti Cipku dojde k pfenosu infekce béhem
vaginalniho porodu na dité. Pokud neni dostatena
profylaxe, u 18-50% téchto novorozencu se vyvine
konjunktivitida, u dalSich 15-20 % m(izeme prokazat
kolonizaci nosohltanu a u 5-20% vznikd pneumo-
nie. Jsou vSak zndmy i pfipady intrauterinni prepar-
talni infekce.

Chlamydiové infekce oka novorozence se rozviji
béhem nékolika dnl aZ tydnli po porodu — nej¢ast8ji
5.~14. poporodni den. Mize mit rizné projevy od
mimého ,nastfiknuti“ spojivek po tézkou hnisavou
konjunktivitidu. Zprvu se pfiznaky objevuiji na 1 oku
s naslednou progresi do druhého oka béhem 2-7
dni, vodnaté sekrece z oka je ¢asto vystfidana hni-
savym vytokem.

Zavazné komplikace, jako je zjizveni spojivky
a rohovky, jsou vzacné.

Chlamydiova pneumonie novorozencl je zfej-
hem porodu. K rozvoji pfiznakii dochazi mezi 2.
a 19. tydnem Zivota, nejéastéji 6 tydnl po porodu.
Asi v poloviné pfipadt jsou pfed vznikem pneumo-
nie pozorovany o¢ni pfiznaky. Klinické symptomy
chlamydiové pneumonie byvaji nespecifické. Déti
jsou Casto afebrilni nebo maji pouze lehce zvyse-
nou teplotu, obvykle se zvySuje dechova frekven-
znesnadnuje kojeni. Na rentgenovém snimku plic
nalézame hyperinflaci a difuzni infiltraty. U nelé-
¢enych déti mize infekce dlouhodobé perzistovat
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a vést k rozvoji chronické obstrukéni pulmonalni
nemoci ¢i astmatu.

U novorozencl infikovanych matek byva ¢asto
kolonizovan i genitini trakt. V tomto pfipadé mize-
me pozorovat vytok z rodidel, vétSinou v8ak byva
infekce bezpfiznakova.

Diky rozSifeni kredeizace vyznamné poklesl
vyskyt gonokokové ophtalmie, avSak aplikace lokal-
nich antiseptik nema dostate¢ny vliv na chlamydio-
vou infekci. V prevenci o&nich onemocnéni se jevilo
ucinné pouziti 2,5% oéniho roztoku jodpovidonu,
pouzivaly se i lokélni antibiotické masti, rizikem je
vSak chemicka iritace oka (4, 5).

Diagnostika

Standardem v prikazu chlamydii se v posledni
dobé staly molekuldrné-biologické testy, které
detekuiji Useky nukleovych kyselin. RozliSujeme me-
tody bez amplifikace (napfiklad Digene test), kdy se
synteticky vyrobena genova sonda (nukleova kyseli-
na) navaze na komplementarni isek mRNA vzorku.
Citlivost metody je 50-80%.

Vzhledem k mnohonasobnému kopirovani (am-
plifikaci) vybraného useku nukleové kyseliny bakte-
rie jsou metody s amplifikaci a naslednou hybridizaci
citlivéjsi (92-99%). Do této skupiny fadime napfi-
klad PCR (polymerazovou fetézovou reakci) a LCR
(ligdzovou fetézovou reakci). K vySetfeni se zasila
nejcastéji vytér z délozniho hrdla nebo uretry, ale Ize
pouzit také vzorek ranni moci, stér ze spojivky.

Dalsi moznosti detekce chlamydii je prikaz spe-
cifického antigenu. Pouziva se metoda ELISA nebo
pfima mikroimunofluorescence. Citlivost je 50-80%.

Sérologicka vysetreni specifickych protila-
tek proti lipopolysacharidu, stresovym proteinlim
(Hsp) nebo MOMP se provadi ve tfidach IgM, IgG
a IgA. Dynamika titr(i protilatek napomaha posouze-
ni aktivity a chronicity infekce. Dllezité je dodrzeni
2-3tydenniho odstupu mezi odbéry vzorku.

PFimy prikaz bakterie imunofluorescenci po
pomnozeni na tkafovych kulturdch se v bézné dia-
gnostice nepouziva. Tato metoda je technicky naroc-
na, obtizné standardizovatelna a finanéné nakladna.
Klade také vysoké naroky na transportni podminky
(3,7,9,10).

Lééba

VEasnoua u¢innoulécbou chlamydiovych infekei
se snazime zabranit rozvoji zavaznych komplikaci.
Pouzita 1é¢iva musi splfovat zékladni podminky
k eliminaci chlamydii. Dulezité je dosazeni dosta-
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te€né koncentrace v infikovanych tkanich, nezbytna
je schopnost Ié¢iv pronikat intracelularné, nejlépe do
mista probihajiciho ristového cyklu — do endozomu.
Pfi rozvinutém panevnim zanétu s tvorbou srlstl
a abscesovych loZisek je pfechod antibiotik do po-
stizenych oblasti omezeny, proto se mnohdy nevy-
hneme chirurgickému feSeni — evakuaci absces(,
rozruseni srustl, odstranéni poskozenych tkani.

U nekomplikovanych infekci urogenitéiniho
systému mize 1é¢ba probihat ambulantné. Je do-
poruena jednoradzova aplikace 1g azithromycinu
nebo doxycyklin v dadvce 100mg dvakrat denné po
dobu 7-10 dni. Alternativou je pouziti erytromycinu
500 mg 4x denné nebo 800 mg 2x denné. Lze pouzit
i ofloxacin 300mg 2x denné, roxithromycin 150mg
2x denng, nebo klarithromycin 250 mg 2x denné po
7-10 dn(i. P¥i rozvoji panevniho zanétu podavame
antibiotika 14 dni, u azithromycinu 1x tydné 1 gram
2—4 tydny. Je vhodné lécbu doplnit metronidazolem.
Nezbytné je souCasné léceni vSech sexudlnich part-
nerd.

Tézké formy panevniho zanétu je nutné lécit
za hospitalizace parenteralnimi antibiotiky. Nejlépe
kombinaci cefalosporind Ill. generace s doxycykli-
nem, nebo klindamycinem spolu s gentamicinem. Je
mozné pouzit i kombinaci ofloxacin + metronidazol.

U tehotnych je zakladem lé¢by také erytromycin
v davce 500 mg 4x denné po dobu 7 dni za hospitali-
zace. Bezpeénym je i podéni 1 g azitromycinu jedno-
razové peroralné, ne vsak dfive nez ve 2. trimestru
gravidity, je mozné pouzit i roxithromycin.

U novorozeneckych infekci je doporu¢eno po-
davat erytromycin 50 mg/kg rozdélenych do 4 davek
po dobu 10-14 dni. PFi celkovém podavéni antibiotik
u o¢niho onemocnéni neni nutnd sou¢asna lokalni
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antibioticka 1é¢ba. Samoziejmosti je spravna hy-
giena oci a jejich okoli (4, 5, 7, 10, 12).

Zaveér

V primarni prevenci je nutné zlepsit informova-
nost dospivajici populace o pohlavné pfenosnych
onemocnénich a jejich zavaznych nasledcich. Na
pocatku by méla byt zména sexualniho chovani mla-
deze a tim snizeni rizika pfenosu pohlavnich chorob.
Je vhodné preferovat uzivani bariérové kontracepce
a sexudlni zdrZenlivost. Vysledky tohoto snazeni
jsou vSak nejisté a projevi se ve vySSim ¢asovém
horizontu.

Sekundarni prevenci zavaznych pozdnich na-
sledkd chlamydiové infekce je aktivni vyhledavani
a v€asna lécba nakazenych osob. V sou¢asné dobé
je to nejrychlejsi zplsob snizeni moznosti pfenosu
chlamydii na zdravé jedince. Oproti jinym rozvinu-
tym zemim (USA, Svédsko) neni v Ceské republice
screeningovy program zaveden. Uvazuije se o zaha-
jeni screeningu téhotnych zen a neplodnych pard.
Prekdzkou z0stdva ekonomickd ndkladnost dia-
gnostickych metod.

Nadéjnym se jevi probihajici vyvoj oCkovaci
latky k aktivni imunizaci rizikovych osob. Problémem
jsou nejen odliSnosti jednotlivych chlamydiélnich sé-
rovard, ale také rozdily v individualni imunitni reak-
tivité jedinch. Stale nové védecké poznatky z imu-
nopatogeneze chlamydiovych infekci odhaluji dosud
neznamé obranné mechanizmy a interakce, které by
mohly byt kli¢em ke zrodu ucinné vakciny.
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