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LEKA RSKA PARAZITOLOGIE

predmét: pulvodci parazitarnich ndkaz = etiologie parazit6z
e zivotni cyklus/biologie puvodce
e rozSireni
e pfenos
e patogenni pusobeni
o klinicky obraz nakazy
» prukaz = diagnostika
* |léCba
* prevence




PARAZITI

L

CLENOVCI

PRVOCI|

|HELMINTI]|

Tritrichomonas

pocet infikujicich
<< pocet parazitujicich
prvoci se v organismu mnozi

Male and Female Schistosomes
Anopheles

pocet infikujicich * paraziti
= pocet parazitujicich * pfenase i
helminti se v organismu nemnozi



PARAZITICTI PRVOCI

Jtaxonomické” déleni
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FIGURE 8.5. Phylogenetic tree of major evolutionary groups of eukaryotes. Branches are colored based on proposed supergroups,
with gray indicating significant ambiguity. Dashed lines indicate major uncultured lineages known only from environmental sur-
veys. Starred groups are possibly paraphyletic. Note the relationships among groups and the nature of the supergroups are still
greatly debated.

8.5, redrawn from Baldauf S.L. et al., Science 300: 1703—1706, © 2003 American Association for the Advancement of Science
Evolution © 2007 Cold Spring Harbor Laboratory Press



PARAZITICTI PRVOCI

Jtaxonomické” déleni

bicikovcli ameby apicomplexa (mikrosporidie)

Entamoeba

%/panosoma VZ dy
extracelularni  extracelularni




PARAZITICTI PRVOCI

déleni podle zpusobu prenosu

tvo Fi odolna stadia netvo i odolna stadia
schopna prezit ve volném prostfedi

prenos prenos

alimentarni | dychacimi kazi hmyzim p fenaSe éem || sexualni
Giardia cestami  |acanthamoeba  Leishmania Trichomonas
Cryptosporidium  pneumocystis Balamuthia Trypanosoma

Cyclospora mikrosporidie Plasmodium

|sospora Acanthamoeba Babesia

Entamoeba Balamuthia

Balantidium

Dientamoeba

Toxoplasma

mikrosporidie



PARAZITICTI PRVOCI

déleni podle infikovanych organu/soustav

CNS
Naegleria o
Acanthamoeba
Balamuthia
Toxoplasma N - - -
Plasmodium CEVNI/LYMFATICKY
Trypanosloma i SYSTEM
plice - Leishmania
Pneumocystis § Trypanospma
" Plasmodium
‘ Babesia
[
jatra
Entamoeba
GIT
tlusté st fevo tenke st fevo
Entamoeba Glardlc’:_l .
Dientamoeba Cryptosporidium
Balantidium Cyclospora
Isospora
mikrosporidie




PUVODCI ALIMENTARNICH NAKAZ
strevni paraziti €ti prvoci 1.
Giardia intestinalis
Cryptosporidium hominis

Cyclospora cayetanensis

Isospora belli

e nepronikaji st énou travici soustavy
* nevyvolavaji zan et



Antonius A. Leeuwenhoek

1681
prvni paraziticky prvok,
kterého spatfilo lidské oko

Giardia intestinalis

(synonymum: Giardia lamblia, Lamblia intestinalis)

patogenni stfevni biCikovec
parazituje v lumen tenkého streva

onemocnéni: giardioza (lamblioza)

Prof. MUDr. VILEM D. LAMBL.
Zemiel ve Varfavé dne 26, tnora 1395,
Pivodn| reprodukee die foingrale,

Vilém DuSan Lambl

1859



PUVODCE: Giardia intestinalis tvoii 2 stadia

1.

TROFOZOIT

= vegetativni stadium
biikata forma

patogenni stadium

12 X 7 ym

CYSTA

odolné stadium
nepohybliva ,klidova“ forma

vihko, nizka teplota, zmrznuti,

bézna chlorace vody
iInfek €ni stadium

adhezivni disk

sténa cysty



ZIVOTNI CYKLUS Giardia intestinalis

polknuti cysty

prachod Zaludkem (pH 2 — 4)

: 1

duodenum: pH 6.5, >HCO,
excystace (= otevieni stény cysty),
uvolnéni vegetativniho stadia

L

duodenum, jejunum
mnozeni trofozoit U

lleum:

encystace
(= tvorba stény cysty: ,uzavieni“ trofozoita v cysté)

cysta

vyloucena se stolici do prostredi
je ihned infek €ni



PATOGENNI PUSOBENI GIARDII

Duodenum, jejunum

nehostinné podminky:
o fluktuace kysliku
e rychly pr atok traveniny
e Zlu€, enzymy slinivky

normalni osidleni bakteriemi; velmi nizké

Trofozoity giardii

reverzibilné prichyceny k povrchu epitelu
(obrana pred ,splachnutim” stfevnim obsahem)
prichyceny podel klku, uvolnuji se na vrcholu

metabolismus: zavisly na vn €jSich zdrojich zivin







PATOGENNI PUSOBENI GIARDII

 nevnikaji do enterocytu
 neprodukuji toxin
* béhem prfichyceni k epitelu:
tésny kontakt giardii s karta €ovym lemem

enterocyt



PATOGENNI PUSOBENI GIARDIi

il

o difuzni zkraceni a vakuolizace mikroklku
* zmenSeni celkové plochy sliznice duodena
e posSkozeni glykokalyx

adhezivni disk

enterocyt



PATOGENEZE

nakaza vyvolava zhorSeni travici a absorp  €ni funkce enterocyt
» malabsorpce cukru (poskozeni disacharidaz kartaéového lemu)

» malabsorpce tuku a v tucich rozpustnych vitaminu
(inhibice pankreatické lipazy)

dalSi mechanismy
stfevni hypermoaotilita: snizena resorpce tekutin




PATOGENEZE

osmoticky pr tjem

tenké stfevo: | vstfebavani vody, 1 sekrece vody

tlusté stfevo: disacharidy Stépeny bakteriemi

« osmoticky aktivni produkty (laktat)
* plyny (H,, CO,, CHy)

steatorhea



20-lety muz navstivil Iekare pro nékolik dnu trvajici prajmy.

Udava denné 5-6 fidkych, svétlych, silné pachnoucich stolic mastného
vzhledu, nékdy s hlenem, ale bez pfimési krve .

Rovnéz si stézuje na bolesti bficha a pocit na zvraceni, teplotu nema.

OA: 2 mésiéni prazdninovy pobyt v Indii
stravoval se z mistnich zdroju, pil p Fevazné balenou vodu, ale ne vzdy,
béhem pobytu prodélal nékolik epizod prdjmu, po Endiformu vymizely.
Pfed odletem do CR opét priijmy, které pretrvavaji.

AKUTNI CESTOVATELSKY PRUJEM




KLINICKY OBRAZ GIARDIOZY

1. asymptomaticka kolonizace tenkého streva
2. akutni prajem
3. chronicky prujem s malabsorpci

Manifestace nakazy neni zavisla na stavu imunitniho systému



ASYMPTOMATICKA NAKAZA

dosp éli (vzacné déti): ~ 50% nakazenych dospélych
??7? % spontanni likvidace puvodce

hlavni obranna funkce:
sekretoricky imunoglobulin A (sigA)




AKUTNI PRUJEM

oblasti s vySSi prevalenci nakazy

@ malé d éti, cestovatelé
(b) U€astnici ,vodnich* epidemii

inkubacni doba;

12-20 dnu

klinické pfiznaky: nevolnost, nechutenstvi, nadymani

trvani: 2-4 tydny

bolest b ficha, zvraceni, vahovy Ubytek
bez teplot
prajem
stolice: objemna, kasSovita — vodnata,
silné pachnouci
mastny vzhled
bez pfimeési krve




CHRONICKY PRUJEM

malé d éti < 6 let

KOMPLIKACE:
malabsorp €éni syndrom

malabsorpce: tuku
disacharidu
nedostatek vitaminu rozpustnych v tucich (A, D, E, K)

e zpomaleni rustu, neprospivani
« zpomaleni vyvoje kognitivnich funkci
e anémie z nedostatku zeleza
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e EPIDEMIOLOGIE GIARDIOZY

nejb eznejS| Ildska st Ffevni protozoarnl infekce
jedna z nejbéznéjSich pficin prdjmu

rozSireni: celosv étové (vSechna podnebnéa pasma )
castéjSi v oblastech s nizkym hygienickym standardem
(zejména pri velkem poctu osob na malém prostoru)

prevalence: 280 milion 0 osob klinicky nemocnych
(200 miliona v Africe, Asii a Latinské Americe)

incidence: 500 000 novych p Fipadu/rok

CR: 300 - 400/rok
USA: 20 000/rok (4 500 hospitalizovanych)




EPIDEMIOLOGIE GIARDIOZY

Nakazit se mohou vSechny v ékové skupiny

o fekaln & — oralni cestou (Clovék — ¢lovék)
@ nizka hygiena, Spatné hygienické navyky (rozvijejici se zems)

(b) détské kolektivy (pfedskolni déti — MS)
sexualni styk m

e vodou kontaminovanou cystami
(a) nizka hygiena, Spatné navyky
(b) ,vodni* epidemie

infek éni davka: nizka (~10 cyst)
nakazeny ¢lovék: vyluguje10-100 miliond cyst/den tydny - mésice



EPIDEMIOLOGIE GIARDIOZY

Zdroj cyst ve vod é&: lide, zvi rata =* giardioza je antropozoonoza

Giardiasis is caused by the protozoan Giardia lamblia

geneticka analyza giardii:

genotyp A (clovék, dobytek, ko €ka, pes, bobr,
mor ée)

genotyp B (clovék, ¢&incila, pes, bobr, krysa)

genotypy C-H: zvifeci




EPIDEMIOLOGIE GIARDIOZY

,VODNI*“ EPIDEMIE: rozvinuté zem &

e kontaminovana pitna voda
e kontaminovana rekreacni voda

(| - ) ]

i Breiviken

fijen 2004
epidemie giardiozy
1300 potvrzenych pripadu (odhad: az 2500 pripadu)

voews " , . . zdroj pitné vody: jezero Svartediket
pricina: prusak z poSkozene kanalizace do jezera dezinfekce vody: chlorovani



LABORATORNI DIAGNOSTIKA
stfevnich protozoarnich nakaz

A Al

PRIMY PRUKAZ

MATERIAL:
a. stolice
b. duodenalni Stava
c. seSkrab nebo biopsie sliznice stfeva

NEPRIMY PRUKAZ PROTILATEK :
neni diagnosticky p Finosny (vyjimka: amébova kolitida)



VYSETRENI STOLICE = koprologické vy3etieni

OBECNE SCHEMA:

3 vzorky velikosti liskového ofiSku (nepravidelné vylu¢ovani parazit()
odb éry alespo i obden (nepravidelné vylu¢ovani parazitd)
1 vzorek €erstvy: pr Ukaz trofozoit U (dyzenterické améby)
(1-2 hodiny, uchovat pfi pokojové teploté;!!'! NE do lednice)
2 vzorky: pr ukaz cyst
(skladovat v lednici, ale max. 48 hodin; nesmi zmrznout!!)

VYTER NA TAMPONU ZCELA NEVHODNY!




VYSETRENI
STOLICE
FAKTORY OVLIVNUJICi ZACHYT PARAZIT U VE STOLICI

 antibiotika, protipr Gjmové léky (vliv na stfevni bakterialni fléru)
« kontrastni latky (barium) pouzivané p  Fi vySet fFeni zazivaciho traktu

VySetfeni stolice Ize provést teprve 2 tydny po ukoncéeni antibiotické
le€by nebo po aplikaci baria.

e mineralni olej
e Zivo ¢iSné uhli
* pouzité metody



METODY VYSETRENI STOLICE

* MIKROSKOPIE
ee koncentra éni metody

e nativni preparat
ee specializované barvici metody

« PRUKAZ ANTIGENU

« PRUKAZ DNA

 KULTIVACE




KONTROLNI VYSETRENI STOLICE

e provest vzdy (mozna rezistence)
* nejdFive 3 tydny po ukon ¢€eni terapie

Odbér materialu a schéma shodné s pocateCnim vySetfenim



LABORATORNI DIAGNOSTIKA GIARDIOZY

PFimy mikroskopicky pr tUkaz cyst a/nebo trofozoit U

MATERIAL

o stolice: prukaz cyst (vcerstvé prijmovité stolici i trofozoity 1)
metody: nativni preparat, barveny preparat, koncentrace

e duodenalni stava: prukaz trofozoit U
e duodenalni biopsie: prikaz trofozoit U




STOLICE

Koncentrace:
Faustova flotacni metoda
prikaz cyst

cysty Giardia intestinalis v nativu



DUODENALNI STAVA

KDY VYSETRIT:
pfi divodném podez feni a opakované negativni stolici
(déti predskolniho véku, které neprospivaji, nerostou, jsou anemické)

ODBER DUODENALNi SONDOU

duodenalni stava
cerstva: vysSetfit do 30 minut od odbéru




DUODENALNI BIOPSIE

(obvykle nejde o cileny odbér pro prukaz giardii)

Histopatologické zpracovani



TERAPIE

* 5-nitroimidazoly (metronidazol): Iéky volby
mechanismus ucinku: vznik toxickych radikald

* benzimidazoly (albendazol)
mechanismus ucinku: inhibice polymerizace mikrotubuld

paromomycin
furazolidon

nitazoxanid

cytoskelet giardii
IRV TIELIVENNCE  tvoieny mikrotubuly




PREVENCE

 dodrzovani hygienickych pravidel

e piti balené vody
 pfevareni vody uréené na piti, CiSténi zubu

Pfirozena ochrana kojencu: mate fské mleko
(nenasycené mastné kyseliny lidského mléka giardie nici)

P P, e
% Jindiaican save the lives
£01 2501000 babies every

O yg_a.r.by List one action”

World Breastfeeding Week 1-7 August



Cryptosporidium hominis
Cryptosporidium parvum

patogenni stfevni kokcidie (Apicomplexa)
primarné infikuje sliznici tenkého stfeva
napada a vyviji se uvnitf enterocytu = intracelularni

onemocneéni: kryptosporidiéza = oportunni nakaza

1976: prvni p fipad nakazy élovéka




PUVODCE Cryptosporidium tvofi nékolik stadif

OOCYSTA | MEROZOIT
= odolné silnost énné stadium = vegetativni stadium

nepohybliva ,klidova® forma mnoZi se intracelularné

infek €ni stadium = patogenni stadium
oocysta obsahuje
4 sporozoity




ZIVOTNI CYKLUS

polknuti oocysty CLOVEK

1l

uvolnéni sporozoitu

terminalni ileum:
invaze enterocytu
mnozeni uvnitf
invaze dalSich enterocytu
Sifeni po stfevni sliznici

g

tlusté st revo:

tvorba oocyst
uvolnéni do lumen

1l

silnost énna oocysta
vyloucena se stolici

VNEJSI je ihned infek &ni
PROSTREDI




INVAZE ENTEROCYTU

unikatni manipulace s enterocytem
pfichyceni, obrustani mikroklky, uzavfeni do parazitoforniho vacku

SCIENCEphOLOL,; 22

Parazit

= uzavren uvnitf enterocytu, ale vné jeho cytoplazmy:
intracelularni parazit, ulozen extracytoplazmaticky
Vyhoda: vyvoj mimo dosah obrannych reakci hostitele




ZIVOTNI CYKLUS

V tlustém st reveé se tvo Fi 2 typy oocyst

silnost énna oocysta tenkost énna oocysta

vylou€ena se stolici zustava ve strevé
ihned infek éni sporozoity se uvolni v lumen
: |
NOVA INFEKCE AUTOINFEKCE

Sifeni nakazy zvysSeni po ¢tu parazit G ve strevé



ZIVOTNI CYKLUS

polknuti oocysty

1l

lleum:
uvolnéni sporozoitu

VNEJSI
PROSTREDI

invaze enterocyt U
Sifeni po st fevni sliznici

0 |

U

tlusté st rFevo
tvorba oocyst

silnost énna oocysta
vyloucena se stolici

tenkost énna oocysta

"?
RN 2

.y

{

autoinfekce




PATOGENNi PUSOBENi KRYPTOSPORIDIi

* neprodukuji toxin

* vnikaji do enterocytu

e vyvolavaji apoptdzu okolnich
enterocytu

: NAKAZA SE
o cely GIT

§ * Zluéovody, zlu énik, pankreas

~. * hrtanem do dychaciho traktu




PATOGENNi PUSOBENi KRYPTOSPORIDIi

infikuji klky i krypty:

 Ubytek mikroklku
ztrata absorp €niho epitelu
maldigesce, malabsorpce

 zkraceni a fuze klku,
prohloubeni krypt

e Utlum resorpce elektrolytd

» zvySena sekrece v oblasti krypt

sekretoricky pr ajem




33lety nemocny s ne-Hodgkinovym perifernim lymfomem byl pfijat

pro 2 dny trvajici zvraceni, pr ajmy, kachektizaci a svalovou slabost.

Po prijmu byl rehydratovan pro vyraznou mineralovou dysbalanci
(hypokalemie, hyponatremie). ZpocCatku lIéCen jako CMV akutni infekce,
nasledné pro zhorSeni stavu nasazena imunosupresivni léCba. Pozdéji
zjisténo rozsSifeni zlu éovych cest . V biopsii sestupného tra¢niku nalezena
intracelularné i extracelularné protozoa, kryptosporidie ¢i mikrosporidie.




KLINICKY OBRAZ KRYPTOSPORIDIOZY

zavisi na stavu imunitniho systému

e Imunokompetentni osoby: akutni pr ujem

e imunodeficitni osoby: chronicky pr ajem




AKUTNI PRUJEM

IMUNOKOMPETENTNI OSOBY
e inkubacni doba: 3 -10 dnu

e trvani: dny az 2-3 tydny (9-15 dni)
e odezni spontanné bez IéCby, Uplné uzdraveni
* neohrozuje nakazené osoby

e pfiznaky: vodnaty prujem, nevolnost, nechutenstvi, zvraceni, vahovy Gbytek
stolice : vodnatd, zelen4, pachnouci, bez krve, bez hnisavé pfimési

hlavni mechanismus obrany: produkce antimikrobialnich peptidt aktivovanymi

makrofagy (rezidentni makrofagy stimulované IFN-y)
predchozi nakaza nevyvolava protektivni imunitu

Malé déti (<2 roky) v rozvojovych zemich: podvyziva, zpomaleni vyvoje



CHRONICKY PRUJEM

OSOBY S IMUNODEFICITEM (ptedevéim s postizenim funkce T lymfocytd)
chronicky, zivot ohrozujici vodnaty pr ~ Gjem (CR: 3 osoby zemfely)

AIDS CD4+T<100/mm?2 (= kritick& hodnota)
* celé stfevo: po rektum, horni partie GIT v€. jicnu

24% osob s AIDS: nezvladatelny prujem, pfipominajici choleru
dehydratace, mineralovy rozvrat

e mimost Fevni nakazy : Zlu€ovody, Zlu énik, dychaci trakt

HAART= Highly Active AntiRetroviral Therapy
pfi chronickém prajmu: stimuluje rezidentni makrofagy IFN-yz CD4+ T

lymfocytu

Prajem pFetrvava i po uplném vysazeni potravy
(dehydratace pfi chronické kryptosporidioze)




EPIDEMIOLOGIE

» rozSifeni: celosvétove (v CR vzéacné)

* pocty infikkovanych osob 2?2 vysoké




EPIDEMIOLOGIE

KDO SE MUZE NAKAZIT:

vSechny v ékové skupiny
castéji malé déti < 5 let

ZPUSOB PRENOSU:
obdoba Giardia intestinalis — Casté paralelni infekce
e fekaln & — oralni cestou (Clovék-Clovék) C. hominis
e vodou kontaminovanou oocystami

,wvodni“ epidemie: nejvétsi v USA v roce 1993: ~ 400 000 lidi

e+ rekreacni vody (bazény)
«» zdroje pitné vody

zdroj kontaminace: ¢lovék (maze byt asymptomaticky) C. hominis
domaci zvi fata (skot, ostatni ???) C. parvum = zoondza
infek éni davka : velmi nizka (2-10 oocyst )
infikovana osoba vylu€uje miliony oocyst denné!!!



LABORATORNI DIAGNOSTIKA

PFrimy mikroskopicky pr Ukaz

MATERIAL:

o stolice: prukaz oocyst (101°v akutni fazi nakazy)

* biopsie, sek éni material : prukaz vSech stadii kryptosporidii



STOLICE

Mikroskopické metody
« specialni barveni: Ziehl-Neelsen, Milacek « prukaz antigenu

& J .
b
:ﬂ& M .
- E g
1 J "
o LB
» °
. - #
3y L

Odd. trop. mediciny 1.LF UK - NNB

oocysta: velmi mala (3-5 pum);
barvi se intenzivné ¢ervenofialové oocysty: imunofluorescence



BIOPSIE SLIZNIC, SEK CNi MATERIAL

Prukaz vyvojovych stadii kryptosporidii na histologickych fezech



TERAPIE

NENi UCINNA SPECIFICKA LE CBA

Rezistence kryptosporidii k fadé 1€k ™ |okalizace parazita

- podpurna lé¢ba

- rehydratace

- zlepSeni imunity
HAART

paromomycin
nitazoxanid



Cyclospora cayetanensis

patogenni stfevni kokcidie (Apicomplexa)
vnika do enterocytu = intracelularni

onemocneéni: cyklosporiaza




EPIDEMIOLOGIE CYKLOSPORIAZY

1970-85: prvni pfipady nakazy (Nova Guinea, Haiti)
1986-90: prvni epidemicky vyskyt (zdroj: pitna voda)

Nepal: 50 britskych vojaku
USA: 21 zaméstnancu nemocnice v Chicagu

1994 popis puvodce Cyclospora cayetanensis (peru)

1996: epidemie v USA a Némecku spojené s importem ovoce

?7?7? pocet pripadu



EPIDEMIOLOGIE CYKLOSPORIAZY

rozSifeni: celosv étove (?)
endemické oblasti: Karibské ostrovy (Kuba, Haiti, Dominikanska rep.)
Mexiko, Peru, Nepal

Vyskyt: sezonni jaro, léto (souvisi s obdobimi dest)

prenos:  potravinami
kontaminovanymi zralymi oocystami
e ovoce bez slupek (maliny)
e listova zelenina

Il pfimy prenos z Clovéka na Clovéka nebyl prokazan

zdroj nakazy: €lovék (zadny zvifeci rezervoar nebyl nalezen)
CR: pouze importované pripady



Epidemie cyklosporozy USA 2013: celkem 630 osob

160
\ A 140
. 3t
L 120
% 100
]
]
4t £
Z
[ <10cases ] o
B 10-49cases
B 50-99 cases
B =100 cases

Udaje: 20/9/2013

——1A and NE linesses that began during this
fime may not yet be reported

=TX I 1

——Other States
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2013
Date of liness Onset

Zdroj: salat importovany z jedne farmy v Mexiku



ZIVOTNI CYKLUS

polknuti infek €éni oocysty
jejunum;

uvolnéni sporozoitd
prunik sporozoitu do enterocytu

ve stolici vyluCovany ,nezralé” neinfek ¢ni oocysty
zraji na vzduchu v zavislosti na teplot é

25-30°C: 1 — 2 tydny
4°C: 6 mésicu

<

oocysta




KLINICKY OBRAZ
CYKLOSPORIAZY
inkuba €éni doba: 1 tyden

pFiznaky : obdobi vodnatych prijmd s nechutenstvim a nevolnosti
se stfidaji s obdobimi bez obtizi event. se zacpou

Imunokompetentni osoby

trvani: nékolik tydnud, ?? odezni spontanné
Imunodeficitni osoby

trvani: nékolik mésicli nezavisle na |é¢bé

Asymptomaticke nakazy v endemickych oblastech



LABORATORNI DIAGNOSTIKA

PFimy mikroskopicky pr Ukaz

oocyst ve stolici (barveny preparat, metoda jako pro C.parvum)

oocysty kulaté, 10 um, nejednotné barveni )

>

-

#
Cryptosporidium

Il autofluorescence !l

ve svétle kratke vinové délky (360-380 nm)

,Cyanobacterium-like“ organismy



TERAPIE

Trimetoprim-sulfamethoxazol (Co-trimoxazol)
mechanismus uc¢inku: inhibice metabolismu kyseliny listove



