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Streszczenie

W pracy przedstawiono badania z zakresu swoistej odpornosci humoralnej u ludzi oraz u zwierzat, w zakazeniu
Iub immunizacji bakteriami zaliczanymi obecnie do rodzaju Chlamydia sp. (Ch.) i Chlamydophila sp. (Chl.). Za-
razki te bytuja wewnatrzkomérkowo, wystepuja powszechnie w przyrodzie i sg przyczyng wielu schorzen. Wyka-
zano, ze zakazenie lub immunizacja tymi drobnoustrojami wptywa na swoista odpornos$¢ humoralng przez zmiang
liczby i aktywnosci limfocytéw B oraz stgzenia surowiczych i wydzielniczych immunoglobulin, a zmiany te poja-
wiajg si¢ juz po kilku godzinach i utrzymujg do kilku tygodni od zakazenia lub immunizacji (Adv Clin Exp Med
2006, 15, 1, 505-511).

Stowa kluczowe: limfocyty B, immunoglobuliny, Chlamydia sp., Chlamydophila sp.
Abstract

In the paper studies were presented in the range of specific humoral immunity in humans as well as in animals follow-
ing infection or immunisation with bacteria of Chlamydia sp. (Ch.) and Chlamydophila sp. (Chl.) genera. Those germs
live intracellular, they are very common in environment and they are cause of many disease. Infection or immunisa-
tion with the bacteria was shown to affect specific humoral immunity by amount and activity of lymphocytes B and
amount of serum and secretory immunoglobulins. The changes appeared already few hours after the infection or im-
munisation and persisted for a few days — a few decades of days (Adv Clin Exp Med 2006, 15, 1, 505-511).
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Bakterie z rodzaju Chlamydia sp. 1 Chlamydo-
phila sp. tworzg obecnie rodzing Chlamydiaceae
w rzgdzie Chlamydiales (tab. 1) [1]. Drobnoustro-
je te sg pasozytami wewngtrzkomérkowymi z cha-
rakterystycznym cyklem zyciowym, w ktérym
wystepuja dwie formy morfologiczne — zakazne
ciatko elementarne (EB — elementary body) i nie-
infekcyjne ciatko siateczkowate (RB — reticulate
body) [2, 3]. Zarazki te wystepujg powszechnie
w przyrodzie i wywotujg wiele schorzen u ludzi
i zwierzat (tab. 2), ale badania dotyczace poznania
mechanizméw odpornosciowych w odpowiedzi na
zakazenie lub immunizacje tymi bakteriami
z uwzglednieniem réznych modeli doswiadczal-

nych (czlowieka, linii hodowlanych, zwierzat la-
boratoryjnych i gospodarskich) nie sg czgsto pro-
wadzone, cho¢ wyniki tych obserwacji mogg
okresli¢ kierunek postepowania diagnostycznego
i profilaktyczno-terapeutycznego.

U ssakdw swoista odpornos¢ humoralna jest
warunkowana przez limfocyty B i ich produkty,
a badania odpornosci u ludzi oraz u zwierzat labo-
ratoryjnych i gospodarskich — zakazonych i immu-
nizowanych drobnoustrojami  Chlamydia sp.
i Chlamydophila sp., dotyczyty liczby limfocytéw B
[cyt. wg 3 oraz 5-7, 9-15, 17, 33] oraz immuno-
globulin surowiczych i wydzielniczych [cyt. wg 3
oraz 4, 8, 11, 15, 16, 18-32, 34-58].

* Nazewnictwo bakterii podano za autorami poszczegdélnych publikacji, nowa systematyka rzgdu Chlamydiales i rodziny
Chlamydiaceae z rodzajami Chlamydia sp. i Chlamydophila sp. zostata opublikowana w 1999 r. [1].
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Tabela 1. Systematyka rzedu Chlamydiales [1]
Table 1. Taxonomy of order Chlamydiales [1]

Rzad: Chlamydiales
Rodzina I:  Chlamydiaceae
Rodzaj: Chlamydia

Gatunek: Chlamydia trachomatis
Biotyp: Trachoma i LGV
Gatunek: Chlamydia muridarum
Gatunek: Chlamydia suis
Rodzaj: Chlamydophila
Gatunek: Chlamydophila psittaci
Gatunek: Chlamydophila abortus
Gatunek: Chlamydophila felis
Gatunek: Chlamydophila caviae
Gatunek: Chlamydophila pecorum
Gatunek: Chlamydophila pneumoniae

Biotyp: TWAR, Koala i Equine
Rodzina II:  Parachlamydiaceae fam.nov.
Rodzaj: Parachlamydia

Gatunek: Parachlamydia acanthoamoebae
Rodzaj: Neochlamydia

Gatunek: Neochlamydia hartmannellae
Rodzina III: Simkaniaceae

Rodzaj: Simkania

Gatunek: Simkania negevensis

Rodzaj: Fritschea

Gatunek: Fritschea bemisiae

Gatunek: Fritschea eriococci

Rodzina IV: Waddliaceae
Rodzaj: Waddlia
Gatunek: Waddlia chondrophila

Odpornosé u ludzi

Badania odpornosci u ludzi dotyczyly gtéwnie
okreslenia liczby limfocytéw B oraz stezenia suro-
wiczych i wydzielniczych immunoglobulin. W ba-
daniach Barda i Levitta [5, 6] wykazano u czlo-
wieka zakazonego naturalnie Ch. trachomatis —
biotyp LGV, zwigkszong in vitro proliferacj¢ lim-
focytow B wobec swoistego antygenu oraz
podwyzszong syntez¢ surowiczych immunoglobu-
lin klasy M, G i A. Obserwacje u noworodkéw
z zapaleniem ptuc, wywotane przez Ch. trachoma-
tis [11], wykazaty we krwi podwyzszong liczbe
limfocytow B z receptorami IgM i IgD oraz
podwyzszone w surowicy stezenie IgM, IgG 1 IgA.
Role immunoglobulin w odpornosci przeciwchla-
mydialnej stwierdzono takze u niemowlat (4-24 ty-
godnie zycia) [22] oraz u dzieci < 10. r.z. [18] z za-
paleniem ptuc wywotanym przez Ch. trachomatis
— biotyp trachoma, u ktérych wykazano wysokie
stezenie IgG i IgM. Takze u ludzi dorostych, zaka-
zonych Ch. trachomatis, stwierdzono w surowicy
wysokie stezenia IgG i IgM [40, 43, 50] oraz IgA
[25]. PodwyzZszone stezenie surowiczych IgG, IgA
i IgM bylo takze u kobiet z zapaleniem ptuc wy-

wolanym przez Chl. pneumoniae — szczep K6
[51]. W surowicy kobiet z zapaleniem szyjki ma-
cicy wywotanym przez Ch. trachomatis, wykaza-
no [23] nie tylko duze stezenie przeciwcial klasy
IgM i IgG, ale takze IgA i sIgA. Podobne wyniki
uzyskano [49] u kobiet z zakazeniem Ch. tracho-
matis — biotyp LGV drég rodnych, u ktérych w su-
rowicy krwi oraz mleku, stwierdzono wysokie ste-
zenie 1gG, IgA i sIgA, utrzymujace si¢ do 25. dnia
po porodzie. Zblizony obraz, tzn. wysokie warto-
Sci surowiczych IgG i IgA [39] oraz duze stg¢zenie
IgG i IgA w wydzielinie drég rodnych [4], opisa-
no u kobiet po aborcji na skutek naturalnego zaka-
zenia Ch. trachomatis — biotyp LGV [39] oraz
u kobiet zakazonych w ten sam sposéb Ch. tracho-
matis (bez okreslonego biotypu) [4]. Przedstawio-
ne dane §wiadczg, ze immunoglobuliny — produk-
ty limfocytow B, odgrywaja wazng role w odpor-
nosci przeciwchlamydialnej, co potwierdzajg
takze badania o charakterze diagnostycznym u lu-
dzi [24, 29, 45], u ktérych stwierdzono podwyz-
szone stgzenie surowiczych immunoglobulin kla-
sy G, M i A. Obserwacje u ludzi zakazonych Chl
pneumoniae [27, 35] wykazaly, Zze oznaczanie im-
munoglobulin jest nie tylko przydatne w diagno-
styce schorzein wywolywanych przez ten patogen,
ale takze przy rozpoznawaniu choroby wieficowej
serca, w ktorej etiologii bierze udzial Chl. pneu-
moniae. Podwyzszone stgzenie surowiczych IgG
od 9. dnia po zakazeniu oraz IgM od 4. dnia,
ktérych maksimum wzrostu dla IgG przypadlo na
15-21 dziefi, a dla IgM na 7-8 dzien, wykazano
takze u matp zakazonych Ch. trachomatis — biotyp
LGV [31].

Odpornosé u zwierzat
laboratoryjnych

Badania dotyczace swoistej odpornosci humo-
ralnej wykonano giéwnie na myszach, a takze na
krélikach i swinkach morskich. U myszy wykaza-
no in vitro, ze Chl. psittaci — szczep MnPn oraz
Ch. trachomatis — biotyp LGV i trachoma, pobu-
dzaja splenocyty do proliferacji oraz powodujg
proliferacje Sledzionowych limfocytow B wobec
swoistego antygenu [12]. Maxion et al. [14], bada-
jac myszy zakazone eksperymentalnie Ch. muri-
darum, stwierdzili takze w w drogach rodnych
wzrost liczby limfocytéw B (CD19). Obserwacje
te potwierdzili del Rio et al. [10] u myszy zakazo-
nych Chl. abortus (dawniej Chl. psittaci — biotyp
1), wykazujgc od 3. dnia po zakazeniu wzrost licz-
by limfocytéw B w watrobie i sledzionie. Nieco
odmienne wyniki uzyskali Buendia et al. [7] w Sle-
dzionie u myszy zakazonych szczepem dzikim
AB7 oraz szczepionkowym 1B Chl. psittaci oraz
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szczepem iB1 Chl. pecorum, u ktoérych byta obni-
zona liczba limfocytéw B. W badaniach in vivo
zaobserwowano, ze zakazenie eksperymentalne
myszy Chl. psittaci — szczep Cal 10 hamuje na
4 tygodnie proliferacje limfocytéw B na fitohema-
glutyning (PHA) i konkawaling A (ConA) [33].
Dalszym dowodem udzialu swoistej odpornosci
humoralnej w odpowiedzi przeciwchlamydialnej
jest stwierdzenie u myszy zakazonych ekspery-
mentalnie szczepem MoPn Ch. trachomatis [19,
55] duzej aktywacji limfocytéw T w tescie DTH
w przypadku braku syntezy przeciwcial. Stan ten
mozna okresli¢ jako rekompensujgcy obraz odpo-
wiedzi immunologicznej, ktéry jest obserwowany
takze w wielu innych zakazeniach [cyt. wg 3]. In-
nym dowodem na znaczenie tej odpornosci jest
stwierdzenie mig¢dzy 10. a 24. dniem po infekcji
duzego stezenia IgG i IgA u myszy zakazonych
eksperymentalnie Ch. trachomatis — szczep MoPn
[54]. Podobny obraz zarejestrowano takze u tych
zwierzat po podaniu szczepionki DNA MOMP
i dodatkowo stymulowanych kompleksem
ISCOM, a nastgpnie zakazonych doswiadczalnie
szczepem MoPn Ch. trachomatis, u ktérych juz od
10. dnia po zakazeniu wykazano duze stgzenie
IgA [28]. Odmienny obraz uzyskali Rank i Battei-
ger [42], zakazajac myszy Chl. psittaci, u ktérych
zaobserwowano obnizenie w surowicy stezenia
immunoglobulin klasy G i A. Obserwacji tych nie
potwierdzono w drogach rodnych u myszy zaka-
zonych eksperymentalnie Chl. psittaci — szczep
GPIC [21], u ktorych od 10. dnia po infekcji nastg-
pit wzrost surowiczych IgG oraz miedzy 12. a 50.
dniem po zakazeniu — wzrost ilosci sIgA. U myszy
zakazonych eksperymentalnie Ch. trachomatis
(biotyp mysi) stwierdzono w osoczu podwyzszone
stezenie od 7-29 dnia IgM oraz od 14-56 dnia tak-
ze IgG [22]. Zblizony obraz uzyskali Zhang et al.
[57], immunizujac myszy zywym antygenem
Ch. trachomatis (biotyp mysi), u ktérych zaobser-
wowali podwyzszone stgzenie w surowicy IgG,,
IgG, 1 IgA. W innych badaniach [30, 58] stwier-
dzono, ze podajac myszom szczepionke DNA, za-
wierajgcg gen biatka MOMP Ch. trachomatis —
biotyp mysi [58] oraz Chl. abortus [30] od 14.
dnia po immunizacji obserwowano wzrost tylko
1gG,, [58]. Obraz w postaci podwyzszenia surowi-
czych IgG zarejestrowali takze Landers et al. [34],
zakazajac myszy Ch. trachomatis (biotyp mysi).
Morrison et al. [15] potwierdzili rol¢ swoistej od-
pornosci humoralnej u myszy zakazonych ekspe-
rymentalnie Ch. trachomatis, u ktérych po zablo-
kowaniu przeciwciatami monoklonalnymi ko-
moérek B, wykazano wigkszag podatnos¢ na
reinfekcje tym drobnoustrojem. Autorzy wykazali

ponadto, ze powtdrne zakazenie myszy Ch. tra-
chomatis nie powoduje wzrostu surowiczych IgA
[15], ale zwigksza stezenie 1gG,,, 1gGy 1 IgA
w drogach rodnych [37]. Nie potwierdzono tego
w badaniach Rank et al. [41], ktérzy po powtdrnej
infekcji myszy Chl psittaci — szczep GPIC zaob-
serwowali obnizenie IgG w surowicy oraz IgG
i IgA w wydzielinach drég rodnych po 30 dniach
od reinfekcji. Badania wtasne [cyt. wg 3 oraz 17]
u krolikow immunizowanych trzema zabitymi
szczepami Chl. psittaci (6BC, CAMP R-24,
Gocaltovo), nalezacymi do dwéch biotypow, wy-
kazaly, ze liczba komérek B z receptorem IgM-mi
chain i receptorem CD25%* wzrasta 14-56 dnia po
immunizacji. Zarejestrowany wzrost liczby tych
limfocytéw u krélikéw jest zgodny z wczesniej-
szymi badaniami wtasnymi [cyt. wg 3 oraz 17], co
potwierdzaloby role i udzial swoistej odpornosci
humoralnej w odpornosci przeciwchlamydialne;j.
W badaniach witasnych [cyt. wg 3] wykazano tak-
ze, ze immunizujgc kréliki dwoma zabitymi szcze-
pami Chl. psittaci — szczep 6BC (biotyp 3-9)
i CAMP R-24 (biotyp 1), zarejestrowano tylko
w przypadku szczepu CAMP R-24 wzrost ogdlne;j
ilosci surowiczych Ig, co potwierdza wyniki uzys-
kane u swinek morskich zakazonych Ch. tracho-
matis, u ktérych obserwowano takze wzrost w su-
rowicy sIgA [38].

Odpornosé u zwierzat
gospodarskich

Badania swoistej odpornosci humoralnej prze-
prowadzono wsrdd zwierzat gospodarskich tylko
u owiec, bydla, kéz i Swin. Buxton et al. [9]
u owiec eksperymentalnie zakazonych w czasie
cigzy Chl. abortus — szczep S26/3, wykazali
zwigkszong liczbe limfocytéw B w tozysku w sto-
sunku do liczby limfocytéw T z receptorem CD4+,
CD8* i TCRyd. Autorzy ci [9] w innym doswiad-
czeniu réwniez u cigzarnych owiec zakazonych
Chl. psittaci stwierdzili nie tylko podwyzszong
liczbe limfocytéw B, ale takze wzrost surowi-
czych IgG i IgM [8], czego nie wykazano u owiec
zakazonych naturalnie Chl. psittaci — wykazano
obnizenie surowiczych IgG, [36]. McCafferty [13],
oceniajac reaktywnos¢ in vitro limfocytéw B na li-
polisacharyd (LPS) i ConA u owiec zakazonych
naturalnie szczepem Chl. psittaci — wywotujacym
ronienia, takze stwierdzit brak proliferacji, co mo-
ze wskazywaé na supresyjne oddzialywanie tego
drobnoustroju na komoérki B. Nieco inny obraz
stwierdzono u owiec otrzymujgcych szczepionke
zawierajacg antygen Chl. psittaci [48], zarejestro-

** Receptor CD25 IL-2R wystepuje na pobudzonych limfocytach T i B.
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Tabela 2. Charakterystyka zarazkéw z rzedu Chlamydiales [1-3]

Table 2. Characteristic’s germs of order Chlamydiales

Gatunek Biotyp Serotyp Zmiany chorobowe

Chlamydia Trachoma A, B, Ba, C endemiczna trachoma (czltowiek)

trachomatis D,Da,E, F, G, H, choroby drég piciowych, zapalenie spojowek, ptuc,
I,1Ia,J, K zespot SIDS (czlowiek)

LGV L1,L2,L3,L2a choroby drég piciowych: lymphoranuloma venerum,
zapalenie odbytnicy, wrzody narzadéw piciowych,
zakazenia tkanek limfatycznych (cztowiek)

Chlamydia brak danych brak danych zapalenie pluc, jelit (chomiki, myszy)

muridarum

Chlamydia suis | brak danych brak danych zapalenie spojowek, ptuc, jelit (Swinie)

Chlamydophila | brak danych A,B,C,D,E F psitakozy ptakéw dzikich i domowych; ronienia, zapalenia

psittaci’* M56, ptuc u ludzi
wC zapalenie jelit u bydta

Chlamydophila | brak danych brak danych ronienia, stabos¢ noworodkéw u przezuwaczy (bydto, kozy,

abortus* owce), ronienia u koni, krélikéw, swinek morskich, myszy,

Swin, rowniez u kobiet

Chlamydophila brak danych prawdopodobnie 4 | zapalenie spojowek, blony sluzowej nosa u kotéw

felis

Chlamydophila | brak danych brak danych zapalenie spojowek, bton sluzowych, zakazenie drég

caviae rodnych u swinek morskich

Chlamydophila | brak danych brak danych schorzenia uktadu rozrodczego i moczowego (koala);

pecorum ronienia, zapalenie spojowek, jelit, ptuc, opon mézgowych,

zapalenie wielostawowe (przezuwacze)

Chlamydophila TWAR TW-183, AR-37, ostre lub przewlekle zapalenie oskrzeli i ptuc, mozliwe

pneumoniae AR-277, AR-388, schorzenia: arterioskleroza, zawal migsnia sercowego,
AR-427, AR-231, choroba wiericowa i niedokrwienna serca, zespot Reitera
LR-65 1 sarkoidoza, choroba Alzheimera u ludzi

Koala brak danych zakazenie drég oddechowych u koali
Equine brak danych schorzenia drég oddechowych u koni

* Wykazano [3], ze w obrebie tych dwéch gatunkéw sg szczepy réznigee si¢ pod wzgledem immunologicznym, co sugeruje

wystepowanie wsrod nich immunotypow.

* It was shown [3] that within those two species are strains which differ immunologically what can suggest the occurance

of immunotypes among them.

wano bowiem wzrost ilosci surowiczych IgGy,
ktéry nastgpnie obnizal si¢ bardzo powoli, oraz
wzrost 1gG,, pojawiajacy si¢ dopiero po trzeciej
immunizacji i ktéry, w odréznieniu od IgG,, bar-
dzo szybko si¢ obnizal. Obserwacje Travnicka
et al. [53] u owiec z objawami z uktadu rozrodcze-
go, spowodowane zakazeniem Chl. abortus, wy-
kazaty podwyzszone stezenie surowiczych immu-
noglobulin klasy G [53]. Badania Schmeer et al.
[44, 46] wykazaty natomiast, Zze u bydla naturalnie
i eksperymentalnie zakazonego Chl. psittaci, nie-
zaleznie od rodzaju infekcji, stwierdza si¢ duze
stezenia surowiczych IgG, i IgG,, ale wczesnie]
stwierdzono zwigkszone stezenie IgG; niz IgG,.
To wczesniejsze pojawienie si¢ surowiczych IgG,
obserwowano takze u krow ronigcych na skutek
zakazen Chl. psittaci [44, 46]. Zarazek ten powo-
dowat takze u bydta z odoskrzelowym zapaleniem

ptuc wzrost liczby limfocytéw B we krwi obwodo-
wej [16]. U buhajéw natomiast naturalne zakaze-
nie Chl. psittaci powoduje wzrost IgG w nasieniu
[52] oraz nieznaczne obnizenie IgG oraz wyrazne
obnizanie IgG, i IgM w surowicy [26]. Takze
naturalna bezobjawowa infekcja tych zwierzat
Ch. trachomatis prowadzi do nieznacznego obni-
zenia surowiczych IgG, IgM oraz IgA [26]. Nieco
odmienny obraz obserwowano u kéz zakazonych
naturalnie Chl. psittaci, u ktorych stwierdzono
gléwnie podwyzszone stgzenie surowiczych IgG;
i IgG, [32, 47], a w przypadku immunizacji zwie-
rzat Chl. psittaci, zaobserwowano podwyzszone
stezenie tylko IgG, [46]. Zblizony obraz uzyskano
u macior immunizowanych szczepionkg zawiera-
jaca inaktywowany szczep OCHLO03/99 Chl. abor-
tus, u ktérych migdzy 7. a 14. dniem po podaniu an-
tygenu stwierdzono wzrost surowiczych IgG [56].
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Podsumowanie

Z badan nad swoistg odpornoscig humoralng
wynika, ze zakazenie lub immunizacja ludzi
i zwierzat drobnoustrojami Chlamydia sp. oraz
Chlamydophila sp. powoduje zmian¢ liczby limfo-
cytéw B oraz stgzenia immunoglobulin. W wigk-
szosci przypadkow w zakazeniach wywotanych
przez Ch. trachomatis jest obserwowana zwigkszo-
na proliferacja limfocytéw B, co prawdopodobnie
jest jednoznaczne ze zwigkszeniem si¢ puli tych
komoérek. Podobny wynik, czyli zwigkszenie licz-
by limfocytéw B, zaobserwowano w zakazeniu lub
immunizacji Ch. psittaci. Niektérzy badacze przy
zakazeniu tym ostatnim zarazkiem, stwierdzili ob-
nizenie puli Sledzionowych limfocytéw B, co mo-
ze Swiadczy¢ o uposledzeniu miejscowej odpor-
nosci przeciwchlamydialnej. Stwierdzany w bada-
niach wtasnych u krélikéw immunizowanych
trzema szczepami (6BC, CAMP R-24, Gocaltovo)
Chl. psittaci, zblizony wzrost liczby komorek B,
cho¢ w odmiennym czasie, potwierdza role i udziat
tych komérek w odpowiedzi przeciwchlamydial-

PiSsmiennictwo

nej. Réwniez wzrost liczby limfocytéw B w zaka-
zeniach Chl. abortus i Ch. muridarum oraz obnize-
nie liczby tych komérek w zakazeniu Chl. pecorum
to dowdd ich roli w odpornosci. Badania wykazaty
takze, ze u ssakéw (ludzi i zwierzat) zakazenie
Ch. trachomatis, Chl. psittaci, Chl. abortus, Chl
pneumoniae stymulujagco wptywa na stezenie Ig,
szczegOlnie klasy G, M 1 A, a takze sIgA zaréwno
w surowicy, mleku, jak i wydzielinach drég rod-
nych. Réznice stezert immunoglobulin uzyskane
przy réznych szczepach Chl. psittaci mogg swiad-
czy¢ natomiast o ich odmiennej immunogennosci.
Stad wydaje si¢, ze zakazenie lub immunizacja ssa-
kéw zarazkami z rodzaju Chlamydia sp. i Chlamy-
dophila sp. powoduje zwigkszenie nie tylko liczby
komérek B we krwi obwodowej i ich aktywnosci,
ale takze stezenia i aktywnosci surowiczych i wy-
dzielniczych immunoglobulin. Trzeba takze stwier-
dzié, ze zmiany zaréwno liczby limfocytéw B, jak
i ich produktéw — przeciwcial, po zakazeniu lub
immunizacji Chlamydia sp. i Chlamydophila sp.,
powstaja juz po kilku dniach i utrzymujg si¢ przez
kilka tygodni po zakazeniu lub immunizacji.
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