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O N K O L O G I A

na słońce. Nowoczesne filtry przeciwsłoneczne po-
winny chronić przed oparzeniami słonecznymi oraz
hamować indukowane promieniowaniem ultrafiole-
towym procesy: kancerogenezy, fotostarzenia, supre-
sji układu immunologicznego, fotonadwarażliwości.

Z drugiej strony stosowanie filtrów przeciwsło-
necznych i unikanie przebywania na słońcu może
prowadzić do niedoboru witaminy D, szczególnie
u osób w podeszłym wieku. Ten argument często
przytaczany jest przez amatorów kąpieli słonecznych.
Okazuje się, że kilkunastominutowa ekspozycja
na słońcu w okresie letnim zapewnia wystarczające
stężenie tej witaminy w surowicy, a w celu zapewnie-
nia jej optymalnego stężenia zaleca się odpowiednią
dietę i suplementację.

Badania prowadzone w latach 80. XX w. dowiodły
związku między oparzeniami słonecznymi a rozwojem

raków skóry. O ile na podstawie przeprowadzonych
badań laboratoryjnych wykazano, że stosowanie fil-
trów przeciwsłonecznych może zapobiegać rozwojowi
raka kolczystokmórkowego, o tyle rola tych prepara-
tów w ograniczaniu ryzyka rozwoju raka podstawno-
komórkowego i czerniaka pozostaje kontrowersyjna.

Prezentowane prace próbują tłumaczyć wyniki ba-
dań populacyjnych, które wykazały wzrost zachoro-
wań na czerniaka u osób stosujących filtry przeciwsło-
neczne i wskazują sposoby umożliwiające odwrócenie
tego zjawiska.

Dzięki prowadzonym w ostatnich latach akcjom
edukacyjnym społeczeństwo jest coraz bardziej świa-
dome zagrożeń związanych z ekspozycją na promie-
niowanie słoneczne i z negatywnymi skutkami opala-
nia się, jednak ta świadomość tylko w niewielkim
stopniu przekłada się na zmianę zachowań.
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SŁOWA KLUCZOWE

Chlamydia, reprodukcja, patogeneza, szczepionka

Na całym świecie liczba zakażeń dróg płciowych Chlamydia trachomatis stale rośnie. Oko-
ło 50-70% przypadków przebiega bezobjawowowo. Obecnie nie prowadzi się jednolitych ba-
dań przesiewowych, dostępne antybiotykoterapie nie zapobiegają wzrostowi zachorowań, nie-
dostępne są również szczepionki. W tym artykule przanalizowano wyniki badań nad
epidemiologią zakażeń Chlamydia trachomatis, wpływem zakażenia na narządy rodne kobiet,
konsekwencją dla zdolności rozrodczych oraz dokonano przeglądu metod stosowanych
w walce z tymi problemami. U kobiet niewykryte lub powtarzające się zakażenia mogą dopro-
wadzić do zaburzenia funkcji rozrodczych, w tym zapalenia narządów miednicy mniejszej
oraz niepłodności będącej wynikiem niedrożności jajowodów. Są dwa możliwe paradygmaty
patogenezy zakażenia Chlamydia trachomatis, komórkowy i immunologiczny. Prowadzone są
liczne badania na modelach zwierzęcych, których celem jest ocena skuteczności szczepionek.
Wciąż jednak dzielą nas lata od wejścia tych prac w fazę badań klinicznych. Przy braku szczepion-
ki oraz ze względu na nieskuteczność antybiotykoterapii w ograniczaniu częstości zakażeń,
ich liczba będzie nadal rosła i w dalszym ciągu będą stanowiły coraz większe obciążenie dla
systemów opieki zdrowotnej.

Wprowadzenie
Chlamydia trachomatis jest bakterią Gram-ujemną o nietypowym dwufazowym cyklu rozwoju.
Zakażenia narządów płciowych C. trachomatis, wywołane przez serowary D-K, są najczęściej
występującymi zakażeniami bakteryjnymi przenoszonymi drogą płciową. Kosztują one system
opieki zdrowotnej miliardy dolarów rocznie, wydawane nie tylko na leczenie samego zakaże-
nia, ale także na wynikające z niego powikłania.1 Głównym problemem związanym z zakaże-
niem C. trachomatis jest to, że przebiegają one bezobjawowo u 70% kobiet i 50% mężczyzn.
U kobiet jedną z poważnych konsekwencji jest zapalnie narządów miednicy mniejszej (pelvic
inflamatory disease, PID), które może prowadzić do ciąży pozamacicznych oraz niepłodności
jajowodowej.2,3 U mężczyzn w wyniku zakażenia może dojść do zapalenia gruczołu krokowego
i najądrzy.4 Powtarzające się lub liczne zakażenia C. trachomatis zwiększają prawdopodobień-
stwo takich powikłań, z 2-4,5-krotnym wzrostem ryzyka ciąży pozamacicznej i 4,5-6,4-krotnym
wzrostem ryzyka PID.5 Czynniki ryzyka zakażenia to wiek (najczęściej dotyczą osób w 15-24 r.ż.),
płeć (u kobiet ryzyko jest większe niż u mężczyzn) oraz rasa.6

Niedawne doniesienia Centers for Disease Control and Prevention (CDC) wskazują, że
w Stanach Zjednoczonych w latach 2006-2007 wzrost liczby zakażeń wyniósł 7,5%.7 Możliwe,
że częściowo za ten wzrost odpowiada dostępność testów o wyższej czułości,8 jednak badanie,
w którym oceniano wpływ nowych metod diagnostycznych w kontekście danych demograficz-
nych i podejmowania ryzykownych zachowań seksualnych, wykazało niezależny wzrost liczby
zakażeń C. trachomatis o 5% rocznie w latach 1997-2004.9 Choć częstość zakażeń dróg płcio-
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wych wciąż rośnie, brakuje ogólnie przyjętych strategii
badań przesiewowych. Większość stosowanych strategii
ma charakter bierny (oportunistyczny). Systematyczne
przeglądy opłacalności objęcia badaniami przesiewowy-
mi młodych kobiet, u których nie występują objawy zaka-
żenia wykazały, że takie postępowanie jest opłacalne, po-
nieważ pozwala na ograniczenie liczby odległych
powikłań i związanych z nimi dodatkowych kosztów.10,11

Obserwacja ta podkreśla, że choć częstość zachoro-
wań wzrasta i kosztują one systemy opieki zdrowotnej
miliardy dolarów rocznie, dziś nie dysponujemy wieloma
opcjami pozwalającymi na ograniczenie wzrostu liczby
zakażeń chlamydialnych. Ta sytuacja podkreśla koniecz-
ność pilnego opracowania skutecznej szczepionki.

Zakażenie Chlamydia trachomatis
a odporność

ZAKAŻENIE

Głównym miejscem zakażeń układu płciowego Chlamy-
dia trachomatis są komórki nabłonka walcowatego szyjki
macicy u kobiet oraz nabłonka przejściowego u męż-
czyzn.12 U mężczyzn przemieszczające się zakażenie
może prowadzić do zapalenia gruczołu krokowego i na-
jądrza.13 To zagadnienie obszernie omówili w swojej pra-
cy przeglądowej Cunningham i Beagly,13 zatem nie zo-
stanie ono tu poruszone. U kobiet zakażenie może
szerzyć się drogą wstępującą i prowadzić do PID oraz
ciąż pozamacicznych.11 Wystąpienie powikłań u kobiet
po zakażeniu C. trachomatis związane jest z przedosta-
waniem się jej z dolnego odcinka układu płciowego
do górnego. Mechanizm nie jest w pełni poznany, nie
wiadomo też, jakiego odsetka przypadków dotyczy. Przy-
puszcza się, że C. trachomatis mogą przedostać się do
górnego odcinka dróg płciowych kobiet na powierzchni
plemników.14,15 Jest też prawdopodobne, że przemiesz-
czanie się bakterii wzdłuż dróg rodnych jest związane
z ogólnym przepływem płynów (rycina). Wykazano, że
umieszczone w pochwie cząsteczki zbliżone rozmiarem
do zwykłego plemnika16 lub plemnika znakowanego ra-
dioizotopem17 w ciągu dwóch minut przemieszczają się
do macicy, co wskazuje, jak szybko mogą przemieszczać
się same bakterie.

Naszą wiedzę na temat kinetyki zakażenia znacznie
poszerzyły badania prowadzone na modelach mysich
z wykorzystaniem Chlamydia muridarum, rzucające
światło m.in. na różnice w naciekaniu komórek w dol-
nym i górnym odcinku dróg płciowych, szybkość, z jaką
dochodzi do infiltracji,18-24 oraz szybkość postępowania
zakażenia.24-26 Wiadomo, że liczba Chlamydia prowadzą-
ca do wystąpienia zakażenia moduluje wrodzoną odpo-
wiedź immunologiczną, przy czym im większa dawka te-
go drobnoustroju użyta była do inokulacji, tym silniejszą

wywoływła wrodzoną odpowiedź immunologiczną.26 Po-
stuluje się, że ze względu na wyzwalanie przez większe
dawki czynnika zakażającego silniejszej odpowiedzi ze
strony układu odpornościowego, zakażenie rzadko pro-
wadzi do wodniaków jajowodu.26 Wykazano, że chociaż
ilość czynnika zakaźnego wpływa na postępowanie zaka-
żenia wzdłuż układu rozrodczego samic myszy, to nie
wpływa ona na procesy patologiczne, takie jak wodniaki
jajowodu i nacieki w komórkach.24 Ta obserwacja wska-
zuje, że jeśli podobne zjawiska występują u człowieka,
patologiczne konsekwencje mogą być niezależne od ilo-
ści przenoszonego drogą płciową czynnika zakaźnego.
Choć znana jest liczba Chlamydia koniecznych do wywo-
łania zakażenia u różnych szczepów mysich27 oraz liczba
Chlamydia caviae przenoszonych przez zakażone samce
świnek morskich podczas kopulacji,28 nie dysponujemy
takimi danymi dla zakażeń chlamydialnych u człowieka.

ODPORNOŚĆ

Regulacja odpowiedzi układu immunologicznego skiero-
wanej przeciwko zakażeniom układu płciowego wywoła-
nym przez Chlamydia trachomatis u człowieka pozostaje
niejasna ze względu na trudności z pozyskiwaniem pró-
bek i prowadzeniem długotrwałej obserwacji chorych.
Wiadomo, że naturalna odporność na pojedyncze zaka-
żenie trwa krótko i jest swoista względem typu serolo-
gicznego.29 Liczne zakażenia różnymi typami serologicz-
nymi indukują odporność, która utrzymuje się dłużej
i jest skuteczna w stosunku do kilku serotypów.30 Odpo-
wiedź układu odpornościowego na zakażenie zależy
od wariantów genetycznych, swoistych polimorfizmów
genów uczestniczących w odpowiedzi mających wpływ
na siłę reakcji odpornościowej w stosunku do drobno-
ustrojów.31

W kilku badaniach wykazano, że u kobiet dochodzi
do samoistnego ustąpienia zakażenia bez interwencji far-
makologicznej, jednak dokładny czas trwania zakażenia
nie jest znany.32 Przypuszcza się też, że antybiotykotera-
pia zwiększa odległe ryzyko ponownego zakażenia ze
względu na niezdolność osoby raz zakażonej do rozwi-
nięcia reakcji obronnej przeciwko Chlamydia.33 Ogólnie
przyjęto, opierając się na wynikach badań na modelach
zwierzęcych, że aby u kobiet doszło do ustąpienia zaka-
żenia Chlamydia musi dojść do uruchomienia zarówno
odpowiedzi Th1, jak i Th2. Do rozwinięcia reakcji
obronnej i zwalczenia pierwotnego zakażenia konieczne
są naciek i aktywacja limfocytów CD4+ Th1.34 O ile
ustąpienie pierwotnego zakażenia zależy od wystąpienia
odporności komórkowej, o tyle pokonanie zakażenia
wtórnego wymaga obecności i wytwarzania przeciw-
ciał.12,35 Konieczny jest też wzrost obecności w miejscu
zakażenia limfocytów T CD8+,36 limfocytów B,37 neutro-
filów38 i komórek dendrytycznych (CD).39 Ten proces za-
pewnia skuteczną eliminację zarówno wewnątrzkomór-
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kowych ciałek siateczkowatych (reticulate bodies), jak
i zewnątrzkomórkowych ciałek podstawowych (elemen-
tary bodies, EB) w drogach płciowych zakażonych osób.
Niedawne badania, w których oceniano wymazy szczo-
teczkowe błony śluzowej szyjki macicy wykazały, że u ko-
biet zakażonych C. trachomatis występuje więcej limfocy-
tów CD3+, CD4+ i CD8+ i neutrofilów,40,41 dochodzi

u nich też do nasilenia rekrutacji szpikowych i plazma-
tycznych komórek dendrytycznych.41

Pierwszą linią obrony przeciwko zakażeniu Chlamy-
dia w drogach rozrodczych kobiety jest bariera błony ślu-
zowej. Początkowe zakażenie komórek nabłonka prowa-
dzi do kaskady wydarzeń, owocujących nasileniem
wytwarzania cytokin prozapalnych i chemokin, w tym

Rycina. Paradygmaty patogenetyczne chlamydialnego zakażenia układu rozrodczego kobiet.

Chlamydia dostaje się do dróg rodnych przenoszona przez plemniki lub w wyniku ogólnego przepływu płynów, zakażając górny
odcinek dróg rodnych i prowadząc do wystąpienia zmian patologicznych. Przypuszcza się, że patogeneza obejmuje wrodzoną,
nie immunologiczną odpowiedź komórkową (paradygmat komórkowy) lub swoistą antygenowo nabytą odpowiedź komórkową
(paradygmat immunologiczny). Zielone koła – cząstki Chlamydia, DTH – nadwrażliwość typu opóźnionego, cHSP-60 – chlamydialne
białko szoku termicznego o masie 60 kDa, PID – zapalenie narządów miednicy mniejszej, TLR – receptor Toll-podobny,
IL – interleukina, GM-CSF – czynnik stymulujący wzrost kolonii granulocytów-makrofagów.

Paradygmat immunologiczny

DTH48,49Autoimmunizacja48,59
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komórkowa
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zakażenie lub
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wych wciąż rośnie, brakuje ogólnie przyjętych strategii
badań przesiewowych. Większość stosowanych strategii
ma charakter bierny (oportunistyczny). Systematyczne
przeglądy opłacalności objęcia badaniami przesiewowy-
mi młodych kobiet, u których nie występują objawy zaka-
żenia wykazały, że takie postępowanie jest opłacalne, po-
nieważ pozwala na ograniczenie liczby odległych
powikłań i związanych z nimi dodatkowych kosztów.10,11

Obserwacja ta podkreśla, że choć częstość zachoro-
wań wzrasta i kosztują one systemy opieki zdrowotnej
miliardy dolarów rocznie, dziś nie dysponujemy wieloma
opcjami pozwalającymi na ograniczenie wzrostu liczby
zakażeń chlamydialnych. Ta sytuacja podkreśla koniecz-
ność pilnego opracowania skutecznej szczepionki.

Zakażenie Chlamydia trachomatis
a odporność

ZAKAŻENIE

Głównym miejscem zakażeń układu płciowego Chlamy-
dia trachomatis są komórki nabłonka walcowatego szyjki
macicy u kobiet oraz nabłonka przejściowego u męż-
czyzn.12 U mężczyzn przemieszczające się zakażenie
może prowadzić do zapalenia gruczołu krokowego i na-
jądrza.13 To zagadnienie obszernie omówili w swojej pra-
cy przeglądowej Cunningham i Beagly,13 zatem nie zo-
stanie ono tu poruszone. U kobiet zakażenie może
szerzyć się drogą wstępującą i prowadzić do PID oraz
ciąż pozamacicznych.11 Wystąpienie powikłań u kobiet
po zakażeniu C. trachomatis związane jest z przedosta-
waniem się jej z dolnego odcinka układu płciowego
do górnego. Mechanizm nie jest w pełni poznany, nie
wiadomo też, jakiego odsetka przypadków dotyczy. Przy-
puszcza się, że C. trachomatis mogą przedostać się do
górnego odcinka dróg płciowych kobiet na powierzchni
plemników.14,15 Jest też prawdopodobne, że przemiesz-
czanie się bakterii wzdłuż dróg rodnych jest związane
z ogólnym przepływem płynów (rycina). Wykazano, że
umieszczone w pochwie cząsteczki zbliżone rozmiarem
do zwykłego plemnika16 lub plemnika znakowanego ra-
dioizotopem17 w ciągu dwóch minut przemieszczają się
do macicy, co wskazuje, jak szybko mogą przemieszczać
się same bakterie.

Naszą wiedzę na temat kinetyki zakażenia znacznie
poszerzyły badania prowadzone na modelach mysich
z wykorzystaniem Chlamydia muridarum, rzucające
światło m.in. na różnice w naciekaniu komórek w dol-
nym i górnym odcinku dróg płciowych, szybkość, z jaką
dochodzi do infiltracji,18-24 oraz szybkość postępowania
zakażenia.24-26 Wiadomo, że liczba Chlamydia prowadzą-
ca do wystąpienia zakażenia moduluje wrodzoną odpo-
wiedź immunologiczną, przy czym im większa dawka te-
go drobnoustroju użyta była do inokulacji, tym silniejszą

wywoływła wrodzoną odpowiedź immunologiczną.26 Po-
stuluje się, że ze względu na wyzwalanie przez większe
dawki czynnika zakażającego silniejszej odpowiedzi ze
strony układu odpornościowego, zakażenie rzadko pro-
wadzi do wodniaków jajowodu.26 Wykazano, że chociaż
ilość czynnika zakaźnego wpływa na postępowanie zaka-
żenia wzdłuż układu rozrodczego samic myszy, to nie
wpływa ona na procesy patologiczne, takie jak wodniaki
jajowodu i nacieki w komórkach.24 Ta obserwacja wska-
zuje, że jeśli podobne zjawiska występują u człowieka,
patologiczne konsekwencje mogą być niezależne od ilo-
ści przenoszonego drogą płciową czynnika zakaźnego.
Choć znana jest liczba Chlamydia koniecznych do wywo-
łania zakażenia u różnych szczepów mysich27 oraz liczba
Chlamydia caviae przenoszonych przez zakażone samce
świnek morskich podczas kopulacji,28 nie dysponujemy
takimi danymi dla zakażeń chlamydialnych u człowieka.

ODPORNOŚĆ

Regulacja odpowiedzi układu immunologicznego skiero-
wanej przeciwko zakażeniom układu płciowego wywoła-
nym przez Chlamydia trachomatis u człowieka pozostaje
niejasna ze względu na trudności z pozyskiwaniem pró-
bek i prowadzeniem długotrwałej obserwacji chorych.
Wiadomo, że naturalna odporność na pojedyncze zaka-
żenie trwa krótko i jest swoista względem typu serolo-
gicznego.29 Liczne zakażenia różnymi typami serologicz-
nymi indukują odporność, która utrzymuje się dłużej
i jest skuteczna w stosunku do kilku serotypów.30 Odpo-
wiedź układu odpornościowego na zakażenie zależy
od wariantów genetycznych, swoistych polimorfizmów
genów uczestniczących w odpowiedzi mających wpływ
na siłę reakcji odpornościowej w stosunku do drobno-
ustrojów.31

W kilku badaniach wykazano, że u kobiet dochodzi
do samoistnego ustąpienia zakażenia bez interwencji far-
makologicznej, jednak dokładny czas trwania zakażenia
nie jest znany.32 Przypuszcza się też, że antybiotykotera-
pia zwiększa odległe ryzyko ponownego zakażenia ze
względu na niezdolność osoby raz zakażonej do rozwi-
nięcia reakcji obronnej przeciwko Chlamydia.33 Ogólnie
przyjęto, opierając się na wynikach badań na modelach
zwierzęcych, że aby u kobiet doszło do ustąpienia zaka-
żenia Chlamydia musi dojść do uruchomienia zarówno
odpowiedzi Th1, jak i Th2. Do rozwinięcia reakcji
obronnej i zwalczenia pierwotnego zakażenia konieczne
są naciek i aktywacja limfocytów CD4+ Th1.34 O ile
ustąpienie pierwotnego zakażenia zależy od wystąpienia
odporności komórkowej, o tyle pokonanie zakażenia
wtórnego wymaga obecności i wytwarzania przeciw-
ciał.12,35 Konieczny jest też wzrost obecności w miejscu
zakażenia limfocytów T CD8+,36 limfocytów B,37 neutro-
filów38 i komórek dendrytycznych (CD).39 Ten proces za-
pewnia skuteczną eliminację zarówno wewnątrzkomór-
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kowych ciałek siateczkowatych (reticulate bodies), jak
i zewnątrzkomórkowych ciałek podstawowych (elemen-
tary bodies, EB) w drogach płciowych zakażonych osób.
Niedawne badania, w których oceniano wymazy szczo-
teczkowe błony śluzowej szyjki macicy wykazały, że u ko-
biet zakażonych C. trachomatis występuje więcej limfocy-
tów CD3+, CD4+ i CD8+ i neutrofilów,40,41 dochodzi

u nich też do nasilenia rekrutacji szpikowych i plazma-
tycznych komórek dendrytycznych.41

Pierwszą linią obrony przeciwko zakażeniu Chlamy-
dia w drogach rozrodczych kobiety jest bariera błony ślu-
zowej. Początkowe zakażenie komórek nabłonka prowa-
dzi do kaskady wydarzeń, owocujących nasileniem
wytwarzania cytokin prozapalnych i chemokin, w tym

Rycina. Paradygmaty patogenetyczne chlamydialnego zakażenia układu rozrodczego kobiet.

Chlamydia dostaje się do dróg rodnych przenoszona przez plemniki lub w wyniku ogólnego przepływu płynów, zakażając górny
odcinek dróg rodnych i prowadząc do wystąpienia zmian patologicznych. Przypuszcza się, że patogeneza obejmuje wrodzoną,
nie immunologiczną odpowiedź komórkową (paradygmat komórkowy) lub swoistą antygenowo nabytą odpowiedź komórkową
(paradygmat immunologiczny). Zielone koła – cząstki Chlamydia, DTH – nadwrażliwość typu opóźnionego, cHSP-60 – chlamydialne
białko szoku termicznego o masie 60 kDa, PID – zapalenie narządów miednicy mniejszej, TLR – receptor Toll-podobny,
IL – interleukina, GM-CSF – czynnik stymulujący wzrost kolonii granulocytów-makrofagów.
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IL-1, IL-8,42 IL-12,19 IL-6 i GM-CSF,43 co dalej prowa-
dzi do zwiększonego napływu komórek układu odporno-
ściowego biorących udział w odpowiedzi wrodzonej
(rycina), takich jak komórki NK,44 dendrytyczne,39 i neu-
trofile.38 Te komórki następnie wytwarzają kolejne cyto-
kiny, takie jak IFNγ i TNFα, które ograniczają dalszy
wzrost bakterii. Wytwarzanie różnych cytokin wpływa
jednak szkodliwie na barierę błony śluzowej, ponieważ
ich obecność prowadzi do różnych patologii tkanko-
wych.12 To zjawisko określa się mianem paradygmatu
komórkowego45 (rycina).

Niszczenie tkanki prowadzące do wystąpienia niepłod-
ności związanej z niedrożnością jajowodów i ciąży poza-
macicznej jest spowodowane wytwarzaniem w odpowie-
dzi na zakażenie cytokin (rycina), w tym IL-1 i IL-8.42

Bioptaty z jajowodów kobiet z zakażeniem C. trachoma-
tis, z obecnością antagonisty receptora IL-1 lub bez niej,
wykazały, że wytwarzanie IL-1 prowadzi do uszkodzenia
nabłonka rzęskowego.42 W procesach patogennych, towa-
rzyszących przewlekłemu zakażeniu narządów płciowych
myszy, uczestniczy receptor toll-like 2 (TLR-2).46 Myszy
pozbawione TLR-2 wytwarzają mniej TNFα i MIP-2,
a zmiany patologiczne jajowodów są u nich znacznie
mniejsze.46 Ta obserwacja potwierdza teorię, że za uszko-
dzenie odpowiada raczej odpowiedź układu odpornościo-
wego gospodarza, a nie samo zakażenie.

Patologie będące konsekwencją zakażenia mogą wyni-
kać ze swoistej antygenowo komórkowej odpowiedzi
adaptacyjnej, a ten związek określono mianem paradyg-
matu immunologicznego47 (rycina). Dokładne mechani-
zmy oraz antygeny związane z tym paradygmatem nie są
jeszcze znane. Wyniki prac poświęconych związkowi pa-
togenezy z chlamydialnym białkiem szoku cieplnego o ma-
sie 60 kDa (chlamydial heat shock protein 60, cHSP-60),
w reakcji nadwrażliwości typu opóźnionego (delayed-ty-
pe hypersensitivity, DTH) lub wywołującej autoimmuni-
zację w drodze mimikry molekularnej, są sprzeczne.
Chlamydia mogą przejść w trwały stan spoczynku,
w którym, przy braku czynnego zakażenia, wciąż wystę-
puje niewielkiego stopnia aktywacja układu odpornościo-
wego, wynikająca z obecności rozpoznawalnego antyge-
nu. Taka słaba stymulacja prawdopodobnie odpowiada
za przewlekłe zapalne naciekanie komórek.48,49 Wyka-
zano, że świnki morskie, które uczulano ciałkami podsta-
wowymi Chlamydia rozpuszczonymi w Triton-X-100 po-
dawanymi dospojówkowo, wykazywały bardziej nasiloną
opóźnioną nadwrażliwość wtedy, gdy poddawano je eks-
pozycji na zakażenie o innej lokalizacji, w tym zakażenia
pochwy czy jelit.50 Podobnie, u małp szczepionych prze-
ciwko C. trachomatis rozwinęła się w oku silniejsza reak-
cja odpornościowa na ponowne zakażenie niż u nieod-
pornych zwierząt kontrolnych,51 co podkreśla rolę, jaką
odgrywają powtarzalne zakażenia w wystąpieniu opóź-
nionej nadwrażliwości. Limfocyty T izolowane z tkanki

endometrium i jajowodów, pobrane od chorych z PID
i niepłodnością jajowodową, odpowiadały na stymulację
cHSP-60 silniej niż na stymulację EB Chlamydia, co do-
datkowo wskazuje na rolę cHSP-60 w nadwrażliwości
typu opóźnionego52,53 (rycina). Obecność przeciwciał
cHSP-60 koreluje też z ciężkością PID,54-56 niepłodnością
jajowodową57 i głębszymi zmianami w jajowodach.58

Przedmiotem dyskusji jest też czy w patogenezie zaka-
żeń Chlamydia odgrywa rolę autoimmunizacja (rycina)
ze względu na wysoką homologię sekwencji między
HSP-60 własnym gospodarza a Chlamydia.48 Badanie,
w którym myszy szczepiono cHSP-60, HSP-60 własnym
myszy lub kombinacją obu tych białek wykazały, że
do proliferacji limfocytów T w odpowiedzi na mysie
HSP-60 dochodzi jedynie po podaniu kombinacji obu ty-
pów HSP-60. Obserwowano też przesunięcie w wydzie-
laniu cytokin, ze zmianą wydzielania przeciwzapal-
nej IL-10 w odpowiedzi na szczepienie własnym HSP-60
na wydzielanie prozapalnego IFNγ wtedy, gdy zwierzę-
tom podawano kombinację obu HSP-60.59 To zjawisko
sugeruje, że zakażenie Chlamydia może indukować auto-
immunizację. Poparciem dla tej tezy są najnowsze odkry-
cia wskazujące, że ludzkie HSP-60 oraz cHSP-60-1 sero-
typu D C. trachomatis zawierają cztery możliwe epitopy
limfocytów T o 100% homologii.59,60 Nie jest jasne do ja-
kiego stopnia cHSP-60 jest zaangażowane w proces au-
toimmunizacji, ponieważ w niektórych doświadczeniach
szczepienie myszy samym cHSP-60 nie indukowało re-
agujących krzyżowo autoreaktywnych limfocytów T.59

Jest jednak wysoce prawdopodobne, że podczas rzeczy-
wistego zakażenia Chlamydia wytwarzane są zarówno
HSP-60 gospodarza, jak i Chlamydia.

Wcześniejsze badania podkreślają, że uszkodzenia
wywołane bezpośrednio zakażeniem niekoniecznie pro-
wadzą do dalszych powikłań w układzie rozrodczym, ta-
kich jak PID. To raczej odpowiedź układu immunolo-
gicznego gospodarza na zakażenie może prowadzić
do uszkodzeń.

Leczyć czy zapobiegać?
Obecnie zalecanym schematem postępowania w zakaże-
niach dróg płciowych wywołanych C. trachomatis jest
podanie azytromycyny lub doksycykliny.61 Azytromycyna
uznawana jest za skuteczniejszą, ponieważ stosuje się ją
w pojedynczej dawce 1 g, w porównaniu do 7-dniowej
terapii doksycykliną, zatem chorzy częściej stosują się do
zaleceń.61 Przedstawiono dowody wskazujące, że C. tra-
chomatis rozwija oporność na antybiotyki, przy czym
w hodowli in vitro niektóre szczepy izolowane w warun-
kach klinicznych są oporne na jeden lub wiele antybioty-
ków.62-65 Izolaty są oporne wybiórczo na tetracykliny,
makrolidy lub fluorochinolony,64 albo oporne jednocze-
śnie na doksycyklinę, azytromycynę i ofloksacynę.65 Po-
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nadto, w badaniu, którym objęto zakażone kobiety, które
zakończyły antybiotykoterapię wykazano, że 10% po-
nownie zostało zakażonych w ciągu miesiąca od zakoń-
czenia leczenia, a 13% w ciągu trzech miesięcy, mimo
zachowania abstynencji seksualnej lub stosowania pre-
zerwatyw w 100% przypadków.66 Choć skrócenie czasu
trwania zakażenia w odpowiedzi na wczesne wdrożenie
antybiotykoterapii prowadzi do ograniczenia liczby dal-
szych powikłań związanych z zakażeniem, liczba przy-
padków samego zakażenia nadal rośnie.67 Prawdopo-
dobnie dzieje się tak dlatego, że wczesne zastosowanie
antybiotyków zakłóca proces rozwinięcia reakcji obron-
nej,33 zwiększając w ten sposób ryzyko ponownego za-
każenia, co określono mianem hipotezy zatrzymanej od-
porności.67

W świetle wzrastającej liczby zakażeń dróg płcio-
wych C. trachomatis, bezobjawowego charakteru zakaże-
nia i możliwości rozwinięcia oporności na antybiotyki,
występuje konieczność opracowania szczepionki, która
będzie chronić zarówno przed samym zakażeniem, jak
i wystąpieniem dalszych powikłań. Modele matematycz-
ne wskazują, że nawet częściowo skuteczna szczepionka
znacznie obniża szybkość rozprzestrzeniania się zakaże-
nia i związane z jego leczeniem koszty.68,69 Skuteczna
szczepionka powinna indukować zarówno silną odpo-
wiedź z udziałem limfocytów Th1, jak i odpowiedź hu-
moralną.70 Badania nad szczepionką przeciwko Chlamy-
dia prowadzone są od ponad 20 lat. Analizie poddaje się
skuteczność szczepionek z całych komórek, ich fragmen-
tów oraz z DNA bakterii,70,71 poczyniono też znaczne po-
stępy, jednak do dziś nie dysponujemy w pełni skuteczną
szczepionką.

Dotychczas najwięcej uwagi poświęcono szczepion-
kom z fragmentów komórek Chlamydia. Z różnym po-
wodzeniem prowadzone są prace nad szczepionką za-
wierającą główne białko zewnętrznej błony komórkowej
(major outer membrane protein, MOMP).72-79 Podejmo-
wane są próby wykorzystania tego antygenu, ponieważ
MOMP stanowi 60% masy zewnętrznej błony komórko-
wej EB Chlamydia.47 MOMP zawiera jednak cztery
zmienne domeny prezentowane na powierzchni komó-
rek, różne antygenowo między poszczególnymi serotypa-
mi.80 Oznacza to, że szczepionki wykorzystujące MOMP
jako główny antygen będą wywoływać jedynie odpo-
wiedź antygenowo swoistą, co nie jest wystarczające,
biorąc pod uwagę to, że serotypów wywołujących tylko
zakażenia narządów płciowych jest dziewięć (D-L). Ob-
serwacja ta podkreśla, że szczepionki oparte wyłącznie
na MOMP raczej nie będą skuteczne. MOMP można jed-
nak wykorzystać jako jeden z elementów szczepionek
złożonych. Nasze niedawne badanie poświęcone dystry-
bucji serotypów C. trachomatis odpowiedzialnych za za-
każenia występujące w populacji Nowej Południowej
Walii wskazują, że szczepionka oparta na MOMP zawie-

rająca MOMP z serotypów E, F i G może chronić przed
wystąpieniem >80% zakażeń w tym regionie.81

Wiodącym kandydatem na szczepionkę jest obecnie
chlamydialny proteazopodobny czynnik aktywności
(chlamydial protease like activity factor, CPAF). Ta wła-
śnie szczepionka jest najbliższa wkroczenia w fazę badań
klinicznych z udziałem ludzi. Rozległe badania nad
CPAF prowadzone na mysim modelu zakażeń narządów
płciowych82-87 wykazały, że w połączeniu z takimi adju-
wantami, jak IL-12 i CpG-ODN,82,85 szczepionka ograni-
cza ilość Chlamydia złuszczających się z dróg płciowych
oraz zapobiega wystąpieniu odległych powikłań, pozwa-
lając na zachowanie zdolności reprodukcyjnych.82,84-

86,88 Ponieważ sekwencja CPAF jest silnie konserwatyw-
na wśród gatunków Chlamydia,89 a także ze względu
na to, że to raczej myszy transgeniczne, u których wystę-
puje ekspresja cząsteczek ludzkiego antygenu (HLA)
DR4 leukocytów silniejsza od ekspresji mysich cząstek
głównego antygenu zgodności tkankowej (MHC) klasy II,
wytwarzają silną odpowiedź ochronną układu odporno-
ściowego,87 sugeruje się, że CPAF może być dobrym kan-
dydatem na skuteczną szczepionkę, zwłaszcza, jeśli sto-
sowany jest w połączeniu z innymi antygenami.

Każda szczepionka do walki z zakażeniem Chlamydia
powinna nie tylko chronić daną osobę przed zakaże-
niem, ale również przed wystąpieniem związanych z nim
powikłań, takich jak bezpłodność. Zatem taka szczepion-
ka powinna indukować odporność z udziałem limfocy-
tów T CD4+, wraz z przeciwciałami neutralizującymi
oraz, co jest równie ważne, odporność powinna być dłu-
gotrwała. Do dziś żadna ze szczepionek-kandydatów nie
spełnia powyższych warunków w stopniu zadowalają-
cym. Prawdopodobnie konieczne będzie opracowanie
szczepionki wieloskładnikowej.

Problemy w pracach nad szczepionką
Postępy w dziedzinie technik molekularnych oraz dostęp-
ność modeli zwierzęcych o określonych profilach immu-
nologicznych pozwoliły na opracowanie szczepionek-
-kandydatów i poznanie prawdopodobnych mechanizmów
ochronnych. Nadal jednak wiele pytań pozostaje bez od-
powiedzi, w tym jak skuteczna musi być szczepionka,
aby zapobiec dalszemu rozszerzaniu się zakażenia i wy-
stąpieniu zmian patologicznych? Jak wspomniano wcze-
śniej, modele matematyczne wskazują, że nawet szcze-
pionka o ograniczonych właściwościach ochronnych
znacznie zmniejszy obciążenie systemu opieki zdrowot-
nej.68,69 Ponieważ cytokiny wydzielane przez komórki
nienależące do układu odpornościowego mogą wywoły-
wać znaczne uszkodzenia tkanek w drogach rozrod-
czych, już nawet niezbyt nasilone zakażenie może pro-
wadzić do wystąpienia uszkodzeń.90 Zatem szczepionka
zaprojektowana tak, aby zapobiegać wystąpieniu zmian
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IL-1, IL-8,42 IL-12,19 IL-6 i GM-CSF,43 co dalej prowa-
dzi do zwiększonego napływu komórek układu odporno-
ściowego biorących udział w odpowiedzi wrodzonej
(rycina), takich jak komórki NK,44 dendrytyczne,39 i neu-
trofile.38 Te komórki następnie wytwarzają kolejne cyto-
kiny, takie jak IFNγ i TNFα, które ograniczają dalszy
wzrost bakterii. Wytwarzanie różnych cytokin wpływa
jednak szkodliwie na barierę błony śluzowej, ponieważ
ich obecność prowadzi do różnych patologii tkanko-
wych.12 To zjawisko określa się mianem paradygmatu
komórkowego45 (rycina).

Niszczenie tkanki prowadzące do wystąpienia niepłod-
ności związanej z niedrożnością jajowodów i ciąży poza-
macicznej jest spowodowane wytwarzaniem w odpowie-
dzi na zakażenie cytokin (rycina), w tym IL-1 i IL-8.42

Bioptaty z jajowodów kobiet z zakażeniem C. trachoma-
tis, z obecnością antagonisty receptora IL-1 lub bez niej,
wykazały, że wytwarzanie IL-1 prowadzi do uszkodzenia
nabłonka rzęskowego.42 W procesach patogennych, towa-
rzyszących przewlekłemu zakażeniu narządów płciowych
myszy, uczestniczy receptor toll-like 2 (TLR-2).46 Myszy
pozbawione TLR-2 wytwarzają mniej TNFα i MIP-2,
a zmiany patologiczne jajowodów są u nich znacznie
mniejsze.46 Ta obserwacja potwierdza teorię, że za uszko-
dzenie odpowiada raczej odpowiedź układu odpornościo-
wego gospodarza, a nie samo zakażenie.

Patologie będące konsekwencją zakażenia mogą wyni-
kać ze swoistej antygenowo komórkowej odpowiedzi
adaptacyjnej, a ten związek określono mianem paradyg-
matu immunologicznego47 (rycina). Dokładne mechani-
zmy oraz antygeny związane z tym paradygmatem nie są
jeszcze znane. Wyniki prac poświęconych związkowi pa-
togenezy z chlamydialnym białkiem szoku cieplnego o ma-
sie 60 kDa (chlamydial heat shock protein 60, cHSP-60),
w reakcji nadwrażliwości typu opóźnionego (delayed-ty-
pe hypersensitivity, DTH) lub wywołującej autoimmuni-
zację w drodze mimikry molekularnej, są sprzeczne.
Chlamydia mogą przejść w trwały stan spoczynku,
w którym, przy braku czynnego zakażenia, wciąż wystę-
puje niewielkiego stopnia aktywacja układu odpornościo-
wego, wynikająca z obecności rozpoznawalnego antyge-
nu. Taka słaba stymulacja prawdopodobnie odpowiada
za przewlekłe zapalne naciekanie komórek.48,49 Wyka-
zano, że świnki morskie, które uczulano ciałkami podsta-
wowymi Chlamydia rozpuszczonymi w Triton-X-100 po-
dawanymi dospojówkowo, wykazywały bardziej nasiloną
opóźnioną nadwrażliwość wtedy, gdy poddawano je eks-
pozycji na zakażenie o innej lokalizacji, w tym zakażenia
pochwy czy jelit.50 Podobnie, u małp szczepionych prze-
ciwko C. trachomatis rozwinęła się w oku silniejsza reak-
cja odpornościowa na ponowne zakażenie niż u nieod-
pornych zwierząt kontrolnych,51 co podkreśla rolę, jaką
odgrywają powtarzalne zakażenia w wystąpieniu opóź-
nionej nadwrażliwości. Limfocyty T izolowane z tkanki

endometrium i jajowodów, pobrane od chorych z PID
i niepłodnością jajowodową, odpowiadały na stymulację
cHSP-60 silniej niż na stymulację EB Chlamydia, co do-
datkowo wskazuje na rolę cHSP-60 w nadwrażliwości
typu opóźnionego52,53 (rycina). Obecność przeciwciał
cHSP-60 koreluje też z ciężkością PID,54-56 niepłodnością
jajowodową57 i głębszymi zmianami w jajowodach.58

Przedmiotem dyskusji jest też czy w patogenezie zaka-
żeń Chlamydia odgrywa rolę autoimmunizacja (rycina)
ze względu na wysoką homologię sekwencji między
HSP-60 własnym gospodarza a Chlamydia.48 Badanie,
w którym myszy szczepiono cHSP-60, HSP-60 własnym
myszy lub kombinacją obu tych białek wykazały, że
do proliferacji limfocytów T w odpowiedzi na mysie
HSP-60 dochodzi jedynie po podaniu kombinacji obu ty-
pów HSP-60. Obserwowano też przesunięcie w wydzie-
laniu cytokin, ze zmianą wydzielania przeciwzapal-
nej IL-10 w odpowiedzi na szczepienie własnym HSP-60
na wydzielanie prozapalnego IFNγ wtedy, gdy zwierzę-
tom podawano kombinację obu HSP-60.59 To zjawisko
sugeruje, że zakażenie Chlamydia może indukować auto-
immunizację. Poparciem dla tej tezy są najnowsze odkry-
cia wskazujące, że ludzkie HSP-60 oraz cHSP-60-1 sero-
typu D C. trachomatis zawierają cztery możliwe epitopy
limfocytów T o 100% homologii.59,60 Nie jest jasne do ja-
kiego stopnia cHSP-60 jest zaangażowane w proces au-
toimmunizacji, ponieważ w niektórych doświadczeniach
szczepienie myszy samym cHSP-60 nie indukowało re-
agujących krzyżowo autoreaktywnych limfocytów T.59

Jest jednak wysoce prawdopodobne, że podczas rzeczy-
wistego zakażenia Chlamydia wytwarzane są zarówno
HSP-60 gospodarza, jak i Chlamydia.

Wcześniejsze badania podkreślają, że uszkodzenia
wywołane bezpośrednio zakażeniem niekoniecznie pro-
wadzą do dalszych powikłań w układzie rozrodczym, ta-
kich jak PID. To raczej odpowiedź układu immunolo-
gicznego gospodarza na zakażenie może prowadzić
do uszkodzeń.

Leczyć czy zapobiegać?
Obecnie zalecanym schematem postępowania w zakaże-
niach dróg płciowych wywołanych C. trachomatis jest
podanie azytromycyny lub doksycykliny.61 Azytromycyna
uznawana jest za skuteczniejszą, ponieważ stosuje się ją
w pojedynczej dawce 1 g, w porównaniu do 7-dniowej
terapii doksycykliną, zatem chorzy częściej stosują się do
zaleceń.61 Przedstawiono dowody wskazujące, że C. tra-
chomatis rozwija oporność na antybiotyki, przy czym
w hodowli in vitro niektóre szczepy izolowane w warun-
kach klinicznych są oporne na jeden lub wiele antybioty-
ków.62-65 Izolaty są oporne wybiórczo na tetracykliny,
makrolidy lub fluorochinolony,64 albo oporne jednocze-
śnie na doksycyklinę, azytromycynę i ofloksacynę.65 Po-
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nadto, w badaniu, którym objęto zakażone kobiety, które
zakończyły antybiotykoterapię wykazano, że 10% po-
nownie zostało zakażonych w ciągu miesiąca od zakoń-
czenia leczenia, a 13% w ciągu trzech miesięcy, mimo
zachowania abstynencji seksualnej lub stosowania pre-
zerwatyw w 100% przypadków.66 Choć skrócenie czasu
trwania zakażenia w odpowiedzi na wczesne wdrożenie
antybiotykoterapii prowadzi do ograniczenia liczby dal-
szych powikłań związanych z zakażeniem, liczba przy-
padków samego zakażenia nadal rośnie.67 Prawdopo-
dobnie dzieje się tak dlatego, że wczesne zastosowanie
antybiotyków zakłóca proces rozwinięcia reakcji obron-
nej,33 zwiększając w ten sposób ryzyko ponownego za-
każenia, co określono mianem hipotezy zatrzymanej od-
porności.67

W świetle wzrastającej liczby zakażeń dróg płcio-
wych C. trachomatis, bezobjawowego charakteru zakaże-
nia i możliwości rozwinięcia oporności na antybiotyki,
występuje konieczność opracowania szczepionki, która
będzie chronić zarówno przed samym zakażeniem, jak
i wystąpieniem dalszych powikłań. Modele matematycz-
ne wskazują, że nawet częściowo skuteczna szczepionka
znacznie obniża szybkość rozprzestrzeniania się zakaże-
nia i związane z jego leczeniem koszty.68,69 Skuteczna
szczepionka powinna indukować zarówno silną odpo-
wiedź z udziałem limfocytów Th1, jak i odpowiedź hu-
moralną.70 Badania nad szczepionką przeciwko Chlamy-
dia prowadzone są od ponad 20 lat. Analizie poddaje się
skuteczność szczepionek z całych komórek, ich fragmen-
tów oraz z DNA bakterii,70,71 poczyniono też znaczne po-
stępy, jednak do dziś nie dysponujemy w pełni skuteczną
szczepionką.

Dotychczas najwięcej uwagi poświęcono szczepion-
kom z fragmentów komórek Chlamydia. Z różnym po-
wodzeniem prowadzone są prace nad szczepionką za-
wierającą główne białko zewnętrznej błony komórkowej
(major outer membrane protein, MOMP).72-79 Podejmo-
wane są próby wykorzystania tego antygenu, ponieważ
MOMP stanowi 60% masy zewnętrznej błony komórko-
wej EB Chlamydia.47 MOMP zawiera jednak cztery
zmienne domeny prezentowane na powierzchni komó-
rek, różne antygenowo między poszczególnymi serotypa-
mi.80 Oznacza to, że szczepionki wykorzystujące MOMP
jako główny antygen będą wywoływać jedynie odpo-
wiedź antygenowo swoistą, co nie jest wystarczające,
biorąc pod uwagę to, że serotypów wywołujących tylko
zakażenia narządów płciowych jest dziewięć (D-L). Ob-
serwacja ta podkreśla, że szczepionki oparte wyłącznie
na MOMP raczej nie będą skuteczne. MOMP można jed-
nak wykorzystać jako jeden z elementów szczepionek
złożonych. Nasze niedawne badanie poświęcone dystry-
bucji serotypów C. trachomatis odpowiedzialnych za za-
każenia występujące w populacji Nowej Południowej
Walii wskazują, że szczepionka oparta na MOMP zawie-

rająca MOMP z serotypów E, F i G może chronić przed
wystąpieniem >80% zakażeń w tym regionie.81

Wiodącym kandydatem na szczepionkę jest obecnie
chlamydialny proteazopodobny czynnik aktywności
(chlamydial protease like activity factor, CPAF). Ta wła-
śnie szczepionka jest najbliższa wkroczenia w fazę badań
klinicznych z udziałem ludzi. Rozległe badania nad
CPAF prowadzone na mysim modelu zakażeń narządów
płciowych82-87 wykazały, że w połączeniu z takimi adju-
wantami, jak IL-12 i CpG-ODN,82,85 szczepionka ograni-
cza ilość Chlamydia złuszczających się z dróg płciowych
oraz zapobiega wystąpieniu odległych powikłań, pozwa-
lając na zachowanie zdolności reprodukcyjnych.82,84-

86,88 Ponieważ sekwencja CPAF jest silnie konserwatyw-
na wśród gatunków Chlamydia,89 a także ze względu
na to, że to raczej myszy transgeniczne, u których wystę-
puje ekspresja cząsteczek ludzkiego antygenu (HLA)
DR4 leukocytów silniejsza od ekspresji mysich cząstek
głównego antygenu zgodności tkankowej (MHC) klasy II,
wytwarzają silną odpowiedź ochronną układu odporno-
ściowego,87 sugeruje się, że CPAF może być dobrym kan-
dydatem na skuteczną szczepionkę, zwłaszcza, jeśli sto-
sowany jest w połączeniu z innymi antygenami.

Każda szczepionka do walki z zakażeniem Chlamydia
powinna nie tylko chronić daną osobę przed zakaże-
niem, ale również przed wystąpieniem związanych z nim
powikłań, takich jak bezpłodność. Zatem taka szczepion-
ka powinna indukować odporność z udziałem limfocy-
tów T CD4+, wraz z przeciwciałami neutralizującymi
oraz, co jest równie ważne, odporność powinna być dłu-
gotrwała. Do dziś żadna ze szczepionek-kandydatów nie
spełnia powyższych warunków w stopniu zadowalają-
cym. Prawdopodobnie konieczne będzie opracowanie
szczepionki wieloskładnikowej.

Problemy w pracach nad szczepionką
Postępy w dziedzinie technik molekularnych oraz dostęp-
ność modeli zwierzęcych o określonych profilach immu-
nologicznych pozwoliły na opracowanie szczepionek-
-kandydatów i poznanie prawdopodobnych mechanizmów
ochronnych. Nadal jednak wiele pytań pozostaje bez od-
powiedzi, w tym jak skuteczna musi być szczepionka,
aby zapobiec dalszemu rozszerzaniu się zakażenia i wy-
stąpieniu zmian patologicznych? Jak wspomniano wcze-
śniej, modele matematyczne wskazują, że nawet szcze-
pionka o ograniczonych właściwościach ochronnych
znacznie zmniejszy obciążenie systemu opieki zdrowot-
nej.68,69 Ponieważ cytokiny wydzielane przez komórki
nienależące do układu odpornościowego mogą wywoły-
wać znaczne uszkodzenia tkanek w drogach rozrod-
czych, już nawet niezbyt nasilone zakażenie może pro-
wadzić do wystąpienia uszkodzeń.90 Zatem szczepionka
zaprojektowana tak, aby zapobiegać wystąpieniu zmian
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patologicznych, może okazać się bardziej opłacalna niż
szczepionki przeciwko samemu zakażeniu.

Przeprowadzono nieliczne badania poświęcone skut-
kom szczepienia w różnym czasie. Na przykład nie wia-
domo, czy którakolwiek ze szczepionek-kandytów ma
działanie terapeutyczne, ani czy szczepienie po wcześniej
wyleczonym zakażeniu zapewni jakąkolwiek dodatkową
ochronę przed kolejnym zakażeniem. Wczesne badania
z udziałem ludzi wykazały, że podanie szczepionki zawie-
rającej całe komórki zabitych bakterii osobom, u których
wcześniej doszło do zakażenia spojówek, po kolejnym za-
każeniu wystąpiły poważniejsze zmiany patologiczne niż
u osób nieszczepionych.91 Przypuszcza się, że jest to
związane z wysoką homologią między cHSP-60 a HSP-60
gospodarza, co przyczynia się do wystąpienia autoim-
munizacji i zmian patologicznych. Z tego względu przer-
wano prace nad szczepionkami zawierającymi całe ko-
mórki martwych bakterii. Obserwacja ta podkreśla
konieczność wyboru do szczepionki takich antygenów,
które będą wywoływać reakcję obronną bez nasilenia
zmian patologicznych, zwłaszcza u osób, u których
w chwili szczepienia może występować zakażenie bezob-
jawowe lub doszło do zakażenia przed szczepieniem.

Dotychczas nie prowadzono badań oceniających skut-
ki podania szczepionki podczas ostrego zakażenia dróg
rodnych. Nie wiemy zatem, czy którakolwiek ze szcze-
pionek-kandydatów, nad którymi obecnie trwają bada-
nia, może mieć działanie terapeutyczne. Nie wiadomo
też czy ograniczają one, czy raczej nasilają zmiany pato-
logiczne, do jakich dochodzi w wyniku zakażenia lub czy
mogą prowadzić do przewlekłej infekcji wtedy, gdy zo-
staną podane w trakcie zakażenia. Chlamydia może
przejść w stan przetrwania, w którym, w sytuacji działa-
nia różnych czynników stresowych, w tym cytokin,92-105

może dojść do wzmocnienia odpowiedzi układu odpor-
nościowego. Nie wiadomo, czy podanie szczepionki mo-
że doprowadzić do przejścia Chlamydia w taki stan
i wywołania zarówno procesów patologicznych, jak
i sprzyjaniu nawrotom zakażenia w przyszłości. Nie wia-
domo również, czy szczepionki-kandydaci, podane po
ustąpieniu wcześniejszej infekcji narządów płciowych,
jeszcze bardziej nasilą indukowaną zakażeniem odpo-
wiedź u osoby szczepionej i zapewnią lepszą ochronę
oraz zapobiegną dalszym zmianom patologicznym. Ba-
dania kliniczne nad szczepionkami przeciwko wirusowi
opryszczki zwykłej typu 2 (herpes simplex-2, HSV-2),
którymi objęto kobiety wykazały, że u kobiet seropozy-
tywnych względem stosunku do HSV-1 w chwili podania
szczepionki nie doszło do rozwinięcia skutecznej odpo-
wiedzi immunologicznej. U kobiet seronegatywnych
względem stosunku do zarówno HSV-1, jak i HSV-2 wy-
stąpiła jednak silna odpowiedź skierowana przeciwko
HSV-2.106 Przy stale rosnącej liczbie zakażeń narządów
płciowych Chlamydia oraz z uwagi na bezobjawowy cha-

rakter znacznej części z nich, są to istotne aspekty, które
w dalszym ciągu oczekują na wyjaśnienie.

Skuteczność szczepionki opracowanej w celu ochrony
przed zakażeniem błon śluzowych układu rozrodczego
kobiet może być także uzależniona od zmian wynikają-
cych z cyklu miesiączkowego i związanych z nim wahań
stężeń hormonów płciowych.107 Badania na modelach
zwierzęcych wykazały, że progesteron i estradiol mogą
wpływać na szereg składowych odpowiedzi immunolo-
gicznej, w tym prezentację antygenów przez komórki
dendrytyczne i makrofagi,108 transport przeciwciał
do dróg rodnych109,110 oraz indukcję odpowiedzi komór-
kowej.111-113 Na skuteczność szczepionek wpływa także
faza cyklu hormonalnego, w którym dokonuje się szcze-
pienia. Zdolność szczepionki podanej przezskórnie lub
donosowo do indukcji odpowiedzi imnunologicznej
w drogach rodnych myszy zależy od hormonów,114 przy
czym stopień stymulacji limfocytów T oraz miejscowe
wydzielanie przeciwciał zależą od fazy rui, w którym po-
dawana jest szczepionka.114 Badanie obejmujące kobiety,
w którym analizowano związek między sposobem poda-
nia szczepionki a fazą cyklu miesiączkowego i jego wpły-
wem na wydzielanie przeciwciał w drogach rodnych wy-
kazało, że szczepionka podawana donosowo najsilniej
indukuje wydzielanie przeciwciał IgA w pochwie. U ko-
biet, którym szczepionkę podawano dopochwowo
w dniach 10 i 24 cyklu miesiączkowego doszło jednak do
najsilniejszego wydzielania przeciwciał IgG i IgA w szyj-
ce macicy w porównaniu z kobietami, którym szczepion-
ki podawano dopochwowo niezależnie od dnia cyklu
miesiączkowego.115 Biorąc pod uwagę te spostrzeżenia,
każda szczepionka skierowana na układ rozrodczy ko-
biety musi indukować na tyle silną odpowiedź komórko-
wą i humoralną aby na jej skuteczność nie wpływały wa-
hania hormonalne związane z cyklem miesiączkowym.

Podsumowanie
Liczba zakażeń narządów płciowych wywołanych przez
Chlamydia trachomatis wciąż rośnie, przy czym większe
ryzyko zakażenia i powikłań związanych ze stanem za-
palnym dotyczy kobiet. Ze względu na bezobjawowy cha-
rakter większości zakażeń, zwiększoną częstość występo-
wania, a w ich konsekwencji poważnych zaburzeń
procesów rozrodczych w przypadku zakażeń nawracają-
cych oraz nieskuteczność antybiotykoterapii w powstrzy-
maniu wzrostu liczby zachorowań, występuje pilna po-
trzeba opracowania szczepionki, która zapobiegnie
dalszemu rozprzestrzenianiu się zakażeń oraz patolo-
gicznym zmianom w układzie płciowym kobiet. Czynni-
kami, jakie należy brać pod uwagę w pracach nad szcze-
pionką, są: wywołanie immunizacji w drogach rodnych
i wpływ aktualnego lub przebytego zakażenia oraz hor-
monów na skuteczność szczepionki.
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patologicznych, może okazać się bardziej opłacalna niż
szczepionki przeciwko samemu zakażeniu.

Przeprowadzono nieliczne badania poświęcone skut-
kom szczepienia w różnym czasie. Na przykład nie wia-
domo, czy którakolwiek ze szczepionek-kandytów ma
działanie terapeutyczne, ani czy szczepienie po wcześniej
wyleczonym zakażeniu zapewni jakąkolwiek dodatkową
ochronę przed kolejnym zakażeniem. Wczesne badania
z udziałem ludzi wykazały, że podanie szczepionki zawie-
rającej całe komórki zabitych bakterii osobom, u których
wcześniej doszło do zakażenia spojówek, po kolejnym za-
każeniu wystąpiły poważniejsze zmiany patologiczne niż
u osób nieszczepionych.91 Przypuszcza się, że jest to
związane z wysoką homologią między cHSP-60 a HSP-60
gospodarza, co przyczynia się do wystąpienia autoim-
munizacji i zmian patologicznych. Z tego względu przer-
wano prace nad szczepionkami zawierającymi całe ko-
mórki martwych bakterii. Obserwacja ta podkreśla
konieczność wyboru do szczepionki takich antygenów,
które będą wywoływać reakcję obronną bez nasilenia
zmian patologicznych, zwłaszcza u osób, u których
w chwili szczepienia może występować zakażenie bezob-
jawowe lub doszło do zakażenia przed szczepieniem.

Dotychczas nie prowadzono badań oceniających skut-
ki podania szczepionki podczas ostrego zakażenia dróg
rodnych. Nie wiemy zatem, czy którakolwiek ze szcze-
pionek-kandydatów, nad którymi obecnie trwają bada-
nia, może mieć działanie terapeutyczne. Nie wiadomo
też czy ograniczają one, czy raczej nasilają zmiany pato-
logiczne, do jakich dochodzi w wyniku zakażenia lub czy
mogą prowadzić do przewlekłej infekcji wtedy, gdy zo-
staną podane w trakcie zakażenia. Chlamydia może
przejść w stan przetrwania, w którym, w sytuacji działa-
nia różnych czynników stresowych, w tym cytokin,92-105

może dojść do wzmocnienia odpowiedzi układu odpor-
nościowego. Nie wiadomo, czy podanie szczepionki mo-
że doprowadzić do przejścia Chlamydia w taki stan
i wywołania zarówno procesów patologicznych, jak
i sprzyjaniu nawrotom zakażenia w przyszłości. Nie wia-
domo również, czy szczepionki-kandydaci, podane po
ustąpieniu wcześniejszej infekcji narządów płciowych,
jeszcze bardziej nasilą indukowaną zakażeniem odpo-
wiedź u osoby szczepionej i zapewnią lepszą ochronę
oraz zapobiegną dalszym zmianom patologicznym. Ba-
dania kliniczne nad szczepionkami przeciwko wirusowi
opryszczki zwykłej typu 2 (herpes simplex-2, HSV-2),
którymi objęto kobiety wykazały, że u kobiet seropozy-
tywnych względem stosunku do HSV-1 w chwili podania
szczepionki nie doszło do rozwinięcia skutecznej odpo-
wiedzi immunologicznej. U kobiet seronegatywnych
względem stosunku do zarówno HSV-1, jak i HSV-2 wy-
stąpiła jednak silna odpowiedź skierowana przeciwko
HSV-2.106 Przy stale rosnącej liczbie zakażeń narządów
płciowych Chlamydia oraz z uwagi na bezobjawowy cha-

rakter znacznej części z nich, są to istotne aspekty, które
w dalszym ciągu oczekują na wyjaśnienie.

Skuteczność szczepionki opracowanej w celu ochrony
przed zakażeniem błon śluzowych układu rozrodczego
kobiet może być także uzależniona od zmian wynikają-
cych z cyklu miesiączkowego i związanych z nim wahań
stężeń hormonów płciowych.107 Badania na modelach
zwierzęcych wykazały, że progesteron i estradiol mogą
wpływać na szereg składowych odpowiedzi immunolo-
gicznej, w tym prezentację antygenów przez komórki
dendrytyczne i makrofagi,108 transport przeciwciał
do dróg rodnych109,110 oraz indukcję odpowiedzi komór-
kowej.111-113 Na skuteczność szczepionek wpływa także
faza cyklu hormonalnego, w którym dokonuje się szcze-
pienia. Zdolność szczepionki podanej przezskórnie lub
donosowo do indukcji odpowiedzi imnunologicznej
w drogach rodnych myszy zależy od hormonów,114 przy
czym stopień stymulacji limfocytów T oraz miejscowe
wydzielanie przeciwciał zależą od fazy rui, w którym po-
dawana jest szczepionka.114 Badanie obejmujące kobiety,
w którym analizowano związek między sposobem poda-
nia szczepionki a fazą cyklu miesiączkowego i jego wpły-
wem na wydzielanie przeciwciał w drogach rodnych wy-
kazało, że szczepionka podawana donosowo najsilniej
indukuje wydzielanie przeciwciał IgA w pochwie. U ko-
biet, którym szczepionkę podawano dopochwowo
w dniach 10 i 24 cyklu miesiączkowego doszło jednak do
najsilniejszego wydzielania przeciwciał IgG i IgA w szyj-
ce macicy w porównaniu z kobietami, którym szczepion-
ki podawano dopochwowo niezależnie od dnia cyklu
miesiączkowego.115 Biorąc pod uwagę te spostrzeżenia,
każda szczepionka skierowana na układ rozrodczy ko-
biety musi indukować na tyle silną odpowiedź komórko-
wą i humoralną aby na jej skuteczność nie wpływały wa-
hania hormonalne związane z cyklem miesiączkowym.

Podsumowanie
Liczba zakażeń narządów płciowych wywołanych przez
Chlamydia trachomatis wciąż rośnie, przy czym większe
ryzyko zakażenia i powikłań związanych ze stanem za-
palnym dotyczy kobiet. Ze względu na bezobjawowy cha-
rakter większości zakażeń, zwiększoną częstość występo-
wania, a w ich konsekwencji poważnych zaburzeń
procesów rozrodczych w przypadku zakażeń nawracają-
cych oraz nieskuteczność antybiotykoterapii w powstrzy-
maniu wzrostu liczby zachorowań, występuje pilna po-
trzeba opracowania szczepionki, która zapobiegnie
dalszemu rozprzestrzenianiu się zakażeń oraz patolo-
gicznym zmianom w układzie płciowym kobiet. Czynni-
kami, jakie należy brać pod uwagę w pracach nad szcze-
pionką, są: wywołanie immunizacji w drogach rodnych
i wpływ aktualnego lub przebytego zakażenia oraz hor-
monów na skuteczność szczepionki.
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Zakażenia Chamydia (C.) trachomatis serotypa-
mi D-L (K) są najczęstszym bakteryjnym zakaże-
niem przenoszonym drogą płciową (ZPDP),

a w krajach rozwiniętych – najczęstszym ZPDP. Naj-
większą grupą ryzyka są aktywne seksualnie młode
osoby (do 25 r.ż.), mające licznych partnerów seksual-
nych i niestosujące zabezpieczeń mechanicznych pod-
czas stosunków seksualnych. Zakażenie u większości
kobiet i około połowy mężczyzn przebiega bezobjawo-
wo lub skąpoobjawowo, co sprawia, że jest nierozpo-
znawane i nieleczone, prowadząc do powikłań oraz
dalszego szerzenia się na innych partnerów.

W większości krajów europejskich oraz w Stanach
Zjednoczonych przypadki zakażeń C. trachomatis po-
twierdzone wynikiem badania laboratoryjnego podlega-
ją obowiązkowej zgłaszalności, w zależności od kraju –
zarówno przez gabinety lekarskie (dermatologiczno-
-wenerologiczne, ginekologiczne), jak i laboratoria, lub
tylko przez laboratoria. Jedna trzecia krajów europej-
skich nie publikuje jednak regularnych raportów na te-
mat tych zakażeń. Przypadków zakażeń nie zgłasza się
obowiązkowo w Austrii, Portugalii, Hiszpanii, Rumu-
nii. W Stanach Zjednoczonych w 2008 r. zgłoszono
do CDC 1 210 523 przypadki zakażeń C. trachomatis,
ale dane szacunkowe mówią o liczbie ponad dwukrot-
nie większej. W Polsce zakażenia C. trachomatis nie są
zgłaszane osobno, jedynie w ogólnym zakresie nie-
rzeżączkowych zakażeń dróg moczowo-płciowych
(nongonococcal urethritis, NGU); w 2009 r. zgłoszo-
no 1082 przypadków NGU, o 45 przypadków mniej
niż w 2008 r. (współczynniki zapadalności odpowied-
nio – 2,84 i 2,96 na 100 000 osób).

Program oceniający systemy zgłaszalności i zwal-
czania zakażeń C. trachomatis w krajach europejskich
(Screening for Chlamydia Review in Europe, SCREen),
przeprowadzony między listopadem 2006 a sierp-
niem 2007 roku przez Europejskie Centrum Kontroli
i Zapobiegania Chorób (ECDC), wykazał, że w kra-
jach, w których zgłaszalność przypadków uważa się
za kompletną (np. w Szwecji i Finlandii) od połowy
lat 90. XX w. następuje stały wzrost liczby zakażeń.

Może to wynikać z rzeczywistego pogorszenia się sytu-
acji epidemiologicznej, związanej z ryzykownymi za-
chowaniami seksualnymi młodych osób, ale również
z lepszych metod diagnostyki laboratoryjnej oraz czę-
stego badania grup wysokiego ryzyka. Liczba przypad-
ków zakażeń C. trachomatis była najwyższa w Szwecji,
Danii, Norwegii i Islandii (około 400-600 przypadków
na 100 000 osób). Niestety, we wspomnianym raporcie
brak jest danych z Polski (podobnie jak ze Słowacji,
Cypru i, kandydującej do członkowstwa w Unii Euro-
pejskiej, Chorwacji). W zakrojonym na dużą skalę ba-
daniu National Chlamydia Screening Programme
w Anglii (lata 2003-2007) zakażenie stwierdzono
u 10,1% aktywnych seksualnie osób poniżej 25 r.ż.,
równie często u kobiet jak i mężczyzn. W Stanach
Zjednoczonych wśród pacjentów poradni planowania
rodziny w 2006 r. zakażenie wykryto u 6,7% kobiet
w wieku 15-24 lat. W nielicznych badaniach populacji
ogólnej częstość zakażeń wahała się u kobiet od 1,6%
(Francja) do 7,1% (Dania). Ponadto w 2006 r. wykryto,
początkowo w Szwecji, w późniejszych latach między
innymi w Holandii, Francji i Danii nowy wariant
C. trachomatis (nazwany nvCT), który z powodu delecji
w plazmidzie kryptowym był niewykrywalny najczę-
ściej stosowanymi metodami amplifikacji kwasów nu-
kleinowych. Wariant ten odpowiada za 20-60% zaka-
żeń chlamydialnych w Szwecji.

Autorzy poruszają w swoim artykule niewątpliwie
najistotniejszy aspekt zakażeń C. trachomatis – wpływ
na zdrowie kobiet i zagrożenia, jakie niosą dla ich
zdolności prokreacyjnej. Wiadomo, że wstępujące in-
fekcje C. trachomatis, szczególnie nawracające, są naj-
ważniejszą, możliwą do uniknięcia i odwracalną przy-
czyną zapaleń narządów miednicy mniejszej (pelvic
inflammatory disease, PID), do dwóch trzecich przy-
padków niepłodności jajowodowej i do jednej trzeciej
przypadków ciąży pozamacicznej. Zakażenie C. tracho-
matis w czasie ciąży może mieć konsekwencje w po-
staci poronień, przedwczesnego pęknięcia pęcherza
płodowego, małej masy urodzeniowej noworodka. Za-
każenie dziecka podczas porodu może prowadzić
do zakażenia narządu wzroku (ophtalmia neonatorum)
lub zapalenia płuc o ciężkim przebiegu. Obowiązkowe
badania przesiewowe ciężarnych w kierunku zakaże-
nia C. trachomatis wprowadzono na razie tylko w Es-
tonii. Należy także dodać, o czym autorzy nie wspo-
mnieli, że zakażenie C. trachomatis zwiększa ryzyko
zakażenia HIV, głównie przez rekrutację komórek za-
palnych w miejscu infekcji, będących elementami do-
celowymi dla wirusa. Warto podkreślić, że w Polsce
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przeprowadzono niewiele badań dotyczących roli za-
każeń C. trachomatis dla przebiegu ciąży. Autorzy
z ośrodka białostockiego wykazali, że materiał gene-
tyczny C. trachomatis wykrywa się w kanale szyjki ma-
cicy u 8,7% kobiet z niepłodnością jajowodową
i u 8,3% pacjentek z niepłodnością o innej etiologii,
a swoiste przeciwciała w surowicy w klasie IgA odpo-
wiednio u 13,0 i 6,3%. Ta sama grupa badawcza
stwierdziła materiał genetyczny C. trachomatis u po-
nad 20% badanych z wywiadem co najmniej jednego
poronienia w stosunku do 2,2% w grupie kontrolnej.
Wyniki powyższych badań potwierdzają, że zakaże-
nie C. trachomatis może istotnie wpływać za zdrowie
reprodukcyjne kobiet. W 2008 r. specjalna grupa eks-
pertów CDC podczas zorganizowanego spotkania
(CDC Chlamydia Immunology and Control Expert Ad-
visory Meeting) wskazała jednoznacznie, że chociaż
istnieją dobrze przeprowadzone badania retrospektyw-
ne to brak długofalowych badań prospektywnych, oce-
niających częstość występowania PID, subklinicznego
uszkodzenia jajowodów i innych następstw zakaże-
nia C. trachomatis.

Autorzy omawianego artykułu przeanalizowali naj-
nowsze dane dotyczące mechanizmów patofizjolo-
gicznych w przebiegu infekcji chlamydialej narządów
moczowo-płciowych, dylematów dotyczących lecze-
nia oraz trudności w opracowaniu szczepionki. Pod-
kreślili, że w świetle najnowszych danych powikłania
i następstwa infekcji C. trachomatis dotyczącej narzą-
dów rozrodczych nie zależą bezpośrednio od wielko-
ści zakażającego inoculum, ale przede wszystkim
od odpowiedzi immunologicznej gospodarza, której
mechanizmy nie są do końca poznane a powiązane są
z czynnikami genetycznymi. Opisano przypadki sa-
moistnego ustępowania zakażenia. Z drugiej strony
uważa się, ze antybiotykoterapia zwiększa częstość
nawrotów w dłuższym czasie obserwacji, ponieważ
leczenie może wpływać na osłabienie prawidłowej
odpowiedzi organizmu na zakażenie.

W artykule podkreślono dwa współistniejące me-
chanizmy, na których opiera się odporność immunolo-
giczna: wrodzony, nieswoisty (z zaangażowaniem pro-
zapalnych cytokin) i swoisty, nabyty w stosunku

do poszczególnych antygenów. Przypomniano koncep-
cję, że zakażenie C. trachomatis może indukować reak-
cję autoimmunologiczną przez podobieństwo antyge-
nowe białka szoku termicznego (HSP-60) Chlamydii
i człowieka.

Kolejnym poruszanym w artykule problemem jest
wzrastająca od początku XXI wieku oporność bakterii
na stosowane antybiotyki. Względną oporność na ery-
tromycynę opisano w 1980 r. Stwierdzono szczepy
bakterii oporne na kilka antybiotyków, wśród nich te-
tracykliny (w tym doksycyklinę), chinolony, makrolidy
(w tym azytromycynę). Standardowym leczeniem nie-
powikłanego chlamydialnego zakażenia narządów mo-
czowo-płciowych pozostaje siedmiodniowa kuracja do-
ksycykliną (2x100 mg na dobę) lub jednorazowe
podanie 1 g azytromycyny).

Autorzy omawiają także problemy związane z bada-
niami nad szczepionką przeciwko C. trachomatis, pod-
kreślając, że jej najważniejszym celem będzie zapobie-
ganie nie samemu zakażeniu, ale przede wszystkim
jego głównym powikłaniom. Wśród najważniejszych
antygenów bakterii do opracowania szczepionki wy-
mieniane są: główne białko błony zewnętrznej
(MOMP) oraz chlamydialny czynnik o aktywności pro-
teazy (CPAF). Skuteczna szczepionka powinna induko-
wać odpowiedź komórkową zależną od komórek
CD4+ a także wytwarzanie neutralizujących przeciw-
ciał. Najistotniejszym problemem, które powodują, że
wciąż nie dysponujemy skuteczną szczepionką, jest
(poza znalezieniem najlepszego panelu antygenów)
między innymi czas podania szczepienia – czy szcze-
pienie podczas fazy ostrej lub bezobjawowej zakaże-
nia nie spowoduje zagrożenia zdrowia? Wpływ
na skuteczność szczepienia mogą mieć żeńskie hor-
mony płciowe, które mają znaczenie dla odpowiedzi
immunologicznej.

Podsumowując, w artykule, który pozostawia Czy-
telnika z większą liczbą znaków zapytania niż odpo-
wiedzi, przypomniano najistotniejsze współcześnie za-
gadnienia zakażeń C. trachomatis u kobiet. W świetle
przedstawionych danych należy rozważyć potrzebę re-
gularnego zgłaszania przypadków zakażenia pacjentek
i ich partnerów w Polsce.
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osoby (do 25 r.ż.), mające licznych partnerów seksual-
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kobiet i około połowy mężczyzn przebiega bezobjawo-
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znawane i nieleczone, prowadząc do powikłań oraz
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W większości krajów europejskich oraz w Stanach
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mat tych zakażeń. Przypadków zakażeń nie zgłasza się
obowiązkowo w Austrii, Portugalii, Hiszpanii, Rumu-
nii. W Stanach Zjednoczonych w 2008 r. zgłoszono
do CDC 1 210 523 przypadki zakażeń C. trachomatis,
ale dane szacunkowe mówią o liczbie ponad dwukrot-
nie większej. W Polsce zakażenia C. trachomatis nie są
zgłaszane osobno, jedynie w ogólnym zakresie nie-
rzeżączkowych zakażeń dróg moczowo-płciowych
(nongonococcal urethritis, NGU); w 2009 r. zgłoszo-
no 1082 przypadków NGU, o 45 przypadków mniej
niż w 2008 r. (współczynniki zapadalności odpowied-
nio – 2,84 i 2,96 na 100 000 osób).

Program oceniający systemy zgłaszalności i zwal-
czania zakażeń C. trachomatis w krajach europejskich
(Screening for Chlamydia Review in Europe, SCREen),
przeprowadzony między listopadem 2006 a sierp-
niem 2007 roku przez Europejskie Centrum Kontroli
i Zapobiegania Chorób (ECDC), wykazał, że w kra-
jach, w których zgłaszalność przypadków uważa się
za kompletną (np. w Szwecji i Finlandii) od połowy
lat 90. XX w. następuje stały wzrost liczby zakażeń.

Może to wynikać z rzeczywistego pogorszenia się sytu-
acji epidemiologicznej, związanej z ryzykownymi za-
chowaniami seksualnymi młodych osób, ale również
z lepszych metod diagnostyki laboratoryjnej oraz czę-
stego badania grup wysokiego ryzyka. Liczba przypad-
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na 100 000 osób). Niestety, we wspomnianym raporcie
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daniu National Chlamydia Screening Programme
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u 10,1% aktywnych seksualnie osób poniżej 25 r.ż.,
równie często u kobiet jak i mężczyzn. W Stanach
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rodziny w 2006 r. zakażenie wykryto u 6,7% kobiet
w wieku 15-24 lat. W nielicznych badaniach populacji
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(Francja) do 7,1% (Dania). Ponadto w 2006 r. wykryto,
początkowo w Szwecji, w późniejszych latach między
innymi w Holandii, Francji i Danii nowy wariant
C. trachomatis (nazwany nvCT), który z powodu delecji
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ściej stosowanymi metodami amplifikacji kwasów nu-
kleinowych. Wariant ten odpowiada za 20-60% zaka-
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fekcje C. trachomatis, szczególnie nawracające, są naj-
ważniejszą, możliwą do uniknięcia i odwracalną przy-
czyną zapaleń narządów miednicy mniejszej (pelvic
inflammatory disease, PID), do dwóch trzecich przy-
padków niepłodności jajowodowej i do jednej trzeciej
przypadków ciąży pozamacicznej. Zakażenie C. tracho-
matis w czasie ciąży może mieć konsekwencje w po-
staci poronień, przedwczesnego pęknięcia pęcherza
płodowego, małej masy urodzeniowej noworodka. Za-
każenie dziecka podczas porodu może prowadzić
do zakażenia narządu wzroku (ophtalmia neonatorum)
lub zapalenia płuc o ciężkim przebiegu. Obowiązkowe
badania przesiewowe ciężarnych w kierunku zakaże-
nia C. trachomatis wprowadzono na razie tylko w Es-
tonii. Należy także dodać, o czym autorzy nie wspo-
mnieli, że zakażenie C. trachomatis zwiększa ryzyko
zakażenia HIV, głównie przez rekrutację komórek za-
palnych w miejscu infekcji, będących elementami do-
celowymi dla wirusa. Warto podkreślić, że w Polsce
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przeprowadzono niewiele badań dotyczących roli za-
każeń C. trachomatis dla przebiegu ciąży. Autorzy
z ośrodka białostockiego wykazali, że materiał gene-
tyczny C. trachomatis wykrywa się w kanale szyjki ma-
cicy u 8,7% kobiet z niepłodnością jajowodową
i u 8,3% pacjentek z niepłodnością o innej etiologii,
a swoiste przeciwciała w surowicy w klasie IgA odpo-
wiednio u 13,0 i 6,3%. Ta sama grupa badawcza
stwierdziła materiał genetyczny C. trachomatis u po-
nad 20% badanych z wywiadem co najmniej jednego
poronienia w stosunku do 2,2% w grupie kontrolnej.
Wyniki powyższych badań potwierdzają, że zakaże-
nie C. trachomatis może istotnie wpływać za zdrowie
reprodukcyjne kobiet. W 2008 r. specjalna grupa eks-
pertów CDC podczas zorganizowanego spotkania
(CDC Chlamydia Immunology and Control Expert Ad-
visory Meeting) wskazała jednoznacznie, że chociaż
istnieją dobrze przeprowadzone badania retrospektyw-
ne to brak długofalowych badań prospektywnych, oce-
niających częstość występowania PID, subklinicznego
uszkodzenia jajowodów i innych następstw zakaże-
nia C. trachomatis.

Autorzy omawianego artykułu przeanalizowali naj-
nowsze dane dotyczące mechanizmów patofizjolo-
gicznych w przebiegu infekcji chlamydialej narządów
moczowo-płciowych, dylematów dotyczących lecze-
nia oraz trudności w opracowaniu szczepionki. Pod-
kreślili, że w świetle najnowszych danych powikłania
i następstwa infekcji C. trachomatis dotyczącej narzą-
dów rozrodczych nie zależą bezpośrednio od wielko-
ści zakażającego inoculum, ale przede wszystkim
od odpowiedzi immunologicznej gospodarza, której
mechanizmy nie są do końca poznane a powiązane są
z czynnikami genetycznymi. Opisano przypadki sa-
moistnego ustępowania zakażenia. Z drugiej strony
uważa się, ze antybiotykoterapia zwiększa częstość
nawrotów w dłuższym czasie obserwacji, ponieważ
leczenie może wpływać na osłabienie prawidłowej
odpowiedzi organizmu na zakażenie.

W artykule podkreślono dwa współistniejące me-
chanizmy, na których opiera się odporność immunolo-
giczna: wrodzony, nieswoisty (z zaangażowaniem pro-
zapalnych cytokin) i swoisty, nabyty w stosunku

do poszczególnych antygenów. Przypomniano koncep-
cję, że zakażenie C. trachomatis może indukować reak-
cję autoimmunologiczną przez podobieństwo antyge-
nowe białka szoku termicznego (HSP-60) Chlamydii
i człowieka.

Kolejnym poruszanym w artykule problemem jest
wzrastająca od początku XXI wieku oporność bakterii
na stosowane antybiotyki. Względną oporność na ery-
tromycynę opisano w 1980 r. Stwierdzono szczepy
bakterii oporne na kilka antybiotyków, wśród nich te-
tracykliny (w tym doksycyklinę), chinolony, makrolidy
(w tym azytromycynę). Standardowym leczeniem nie-
powikłanego chlamydialnego zakażenia narządów mo-
czowo-płciowych pozostaje siedmiodniowa kuracja do-
ksycykliną (2x100 mg na dobę) lub jednorazowe
podanie 1 g azytromycyny).

Autorzy omawiają także problemy związane z bada-
niami nad szczepionką przeciwko C. trachomatis, pod-
kreślając, że jej najważniejszym celem będzie zapobie-
ganie nie samemu zakażeniu, ale przede wszystkim
jego głównym powikłaniom. Wśród najważniejszych
antygenów bakterii do opracowania szczepionki wy-
mieniane są: główne białko błony zewnętrznej
(MOMP) oraz chlamydialny czynnik o aktywności pro-
teazy (CPAF). Skuteczna szczepionka powinna induko-
wać odpowiedź komórkową zależną od komórek
CD4+ a także wytwarzanie neutralizujących przeciw-
ciał. Najistotniejszym problemem, które powodują, że
wciąż nie dysponujemy skuteczną szczepionką, jest
(poza znalezieniem najlepszego panelu antygenów)
między innymi czas podania szczepienia – czy szcze-
pienie podczas fazy ostrej lub bezobjawowej zakaże-
nia nie spowoduje zagrożenia zdrowia? Wpływ
na skuteczność szczepienia mogą mieć żeńskie hor-
mony płciowe, które mają znaczenie dla odpowiedzi
immunologicznej.

Podsumowując, w artykule, który pozostawia Czy-
telnika z większą liczbą znaków zapytania niż odpo-
wiedzi, przypomniano najistotniejsze współcześnie za-
gadnienia zakażeń C. trachomatis u kobiet. W świetle
przedstawionych danych należy rozważyć potrzebę re-
gularnego zgłaszania przypadków zakażenia pacjentek
i ich partnerów w Polsce.
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