Protozoologia




A protozoonok alapveto tulajdonsagai
Morfologia
- eukaryota egysejtu elolenyek
- 2-3 um-t6l 60-80 pym-ig
- egyes protozoonok specialis mozgasszervekkel rendelkeznek
- szaporodasuk lehet ivaros és ivartalan

Biologial tulajdonsagok
* két megjelenési formajuk van:

- trophozoita: vegetativ forma, mely taplalkozik, mozog,
szaporodik

- cysta: az életkorulmenyek kedvezdtlenné valasakor
alakul ki

trophozoita — cysta = encystacio
cysta — trophozoita = excystacio m




Taplalkozas:
 heterotrofok
« baktériumokkal, algakkal, kisebb protozoonokkal

Szaporodas:

* aszexualis szaporodas soran a szulosejt osztodik,
egy vagy tobb utddsejtet hozva letre

- leggyakoribb forma a kettéosztodas

- schizogonia: egy tobbmagvu organizmus
keletkezik, majd a citoplazma tobbszor osztodik,
Igy kozel azonos idoben egyszerre tobb utdd
keletkezik




« Szexualis szaporodas
— syngamia: két kulonnem( gameéta egyesul
— Isogametak: a gametak azonos alakuak
— anisogametak: kulonbozoek
anisogamia:
* a sporasokra jellemz6 (a him gameéta a microgameta, mig a
nOi a macrogameéta)
zygota:

« gameétak egyesulése, amely burokba zarva (oocysta) akar a
kulvilagban, akar valamely alkalmas szervezetben
sokszoros osztodas utan hozza létre az utodokat
(sporozoitak) = folyamat a sporogonia

VeégsoO gazdanak nevezzuk azt a szervezetet, amelyben a
szexualis szaporodas megy vegbe, eés koztigazdanak azt,

amelyben az aszexualis




Rezisztencia

Kiszaradast és a magas homersékletet rosszul turik
a kiszaradast a cysta is rosszul tdri

vegyszerekkel szemben rezisztensebbek, mint a
bakteriumok, kulonosen a cystas forma

Protozoonokkal szembeni immunvalasz

macrophagoknak, granulocytaknak es a citokineknek
van nagy szerepuk

az immunglobulinok neutralizaljak az extracellularis
protozoonokat, illetve opszonizalé hatasuk miatt
fokozzak azok fagocytozisat

a mar fert6zott sejteket a CD8+ T-sejtek pusztitjak el




Protozoonok elleni gyogyszerek

antimalarias gyogyszerek: kombinacioban — mivel a
malaria korokozoja a gazdaszervezetben tobb fejlodesi
fazison megy keresztul, €és mindegyik gyogyszer csak
adott fazisra hatékony

— szoveti schizontakra a primaquin, mig a vérschizontakra a
chinin, chloroquin, mefloquin, artemisin és egyes
folsavantagonista antibiotikum hatékony

— megel6zés: chemoprofilaxis

toxoplasmosis elleni gyogyszerek: folsavantagonistak,
valamint a sulfamethoxasol + trimethoprim kombinacio

antibiotikumok kozul a clindamycin s a spiramycin
rendelkezik toxoplasma elleni hatassal

A protozoonok okozta megbetegedesek terapiajaban a
legfontosabb szerek a kovetkez6k: metronidazol,
mebendazol, praziguantel, amphotericin-B, tetraciklin




A protozoonok taxonomiaja
A patoldgiai szempontbdl fontos fajok negy

osztalyba sorolhatdk helyvaltoztatasuk alapjan:
« Amdbak (lobosea)
» Ostorosok (flagellatak)
« Sporasok (sporozoa)
 Csillésok (ciliata)
Egy-egy osztaly (classis) tovabbi
nemzettségekre (genus), azok pedig fajokra
(species) oszthatok




Amobak




Entamoeba coli és Entamoeba histolytica

amobak allabakkal (psedopodium)
mozognak

aszexualis uton szaporodnak

ket formaban fordulnak elo: trophozoita es
cysta

Entamoeba coll
vastagbelben élo apatogen amoba

jelent6sege differencialdiagnosztikai:
mikroszkoposan konnyen
osszetéevesztheto az E. histolytica-val




Entamoeba histolytica

El6fordulas:

» vilagszerte, gyakori Dél- es Nyugat-
Afrikaban, Delkelet-Azsiaban, Mexikoban és
Latin-Amerika nyugati partjan

Korkep:

* amobas dysenteria, amiben évente 40.000 —
100.000 ember hal meg




Virulencia faktorok

» Csiraszam: 10 — nél kevesebb cysta elég!
* Adhesios molekulak

» Gal/GalNac lectin

 Amoba ionophorin (amoeboporin)

» Histolyticus enzymek: proteazok, cystein

kinaz, foszfolipaz, hialuronidaz, kollagenaz




Patogenesis

 fertozés forrasa a fertozott ember —
kontaminalt zoldsegek és gyumolcsok
elfogyasztasa, fertdzott viz fogyasztasa
vagy analis kozosulés

 a fertdbzeésben a cystauritok jatsszak a
legnagyobb szerepet

 a gastrointestinalis tractusba kerult cysta a
duodenumban valik trophozoitava, majd
ezek a coecumban es a colonban
telepednek meg




» vegetativ alakok a colonban hamelhalast
okoznak: gyulladas, vérzes eés masodlagos
bakterialis fertdzés alakul ki

* ritkan a trophozoitak a roncsolt ereken
keresztul hematogéen uton disszeminalodnak

* majban, tudoben, agyban alakitanak ki
talyogokat




A klinikai manifesztacio alapjan
« akut amoObas dysenteria:
— a kérokozo behatol a bélfalba

— tenesmus a dominans tunet, a nyalkas gennyes székletben
olykor véres foszlanyok latatok

e kronikus amobiazis:

— enyhe tunetek jellemzik, iddnként hasmeneés, testsulyvesztés és

gyengeseg eészlelhetd

— a fert6zottek 90%-a tunetmentes Urit
« amobas talyoqg:

— a majtalyog a leggyakoribb: fajdalom, fogyas, laz, heptomegalia
« kulonleges formak:

— amdébas granuloma vagy amdboma

— a bélfal korulirtan megvastagszik, klinikailag colontumor tuneteit
mutatja

— bdramoebiasis: a fekély lehet enteralis sipoly kovetkezménye,
vagy methastatikus elvaltozas




Diagnozis:
» szeklet, valadek, biopszias minta —
mikroszkopos vizsgalat

* a székletvizsgalatot legalabb harom
alkalommal el kell végezni, mivel a cystak
uritese intermittalo

 a cysta kisebb, mint a tobbi amoba
eseteben, és bennuk maximum 4 mag
lathato, mig az E. coli cystajat 8 mag
jellemzi




Szerologiai vizsgalatok:

 Invaziv vagy extraintestinalis amoebiasisban
Terapia

* metronidazol, tinidazol

 extraintestinalis korképekben pedig emetin

Védooltas — kisérleti szakasz:
* a./ recombinans adhesios molekula

* b./ €l6 amoeba: amdbboporin €s cystein
Kinase mentes




Flagellatak




Trichomonas vaginalis
 a trichomoniasis korokozoja
Morfologia:

* negy szabad ostorral rendelkezik
» korte alakja van

* az otodik ostort undulalé hartya koti a
testhez

» cystat nem kepez, csak vegetativ formaja
van




Patogenesis:
» szexualis uton terjed
* kozos furdoviz, torolkozo

* avagina es a prostata az elsodleges
kolonizacios helye




Klinikai kep:

* a nok fertdézottsege gyakran tunetmentes

* bOseges valadék urulese a gyulladt
huvelybdl (,folyas”)

* ehhez a kuls6 nemiszervek gyulladasa,
€go érzes, viszketés es fajdalmas vizeles
tarsul

e férflakban tunetmentes, 6k a fert6zés
rezervoarjal

* a ferfiakban jellegzetes korkép az urethritis
(NGU) es prostatitis




Diagnodzis:
* huvely-, urethra- vagy prostatavaladek

nativ vizsgalataval, esetleg tenyésztessel
diagnosztizalhatjuk

Terapia:
* metronidazollal (Klion)
» kezelni kell a szexualis partnert is




Leishmaniak
Altalaban

 Humanpatologiai szempontbol harom fajnak
van jelentosége:

Leishmania donovani
Leishmania tropica
Leishmania braziliensis

 Abetegség terjesztesében a
lepkeszunyogokhoz tartozo Phlebotomusok
jatszanak szerepet

Morfologia
« 2-3 um nagysagu, kerek vagy ovalis képletek
(amastigot), melyek mindig intracellularisan,
talalhatok meg a szervezeten belul m




Emberpathogen leishmaniak

Korokozo Rezervoar Vektor Korkép

L. donovani roka, macska, kutya, | Phebotomus kala-azar (viszceralis
majom, ragcsalo fajok leishmaniasis)

L tropica apro ragcsalok, kutya, | Phcbotomus leishmaniasis cutanea
roka papatasi

L. brasiliensis | vadon ¢l6 kutyak és | Phebotomus leishmaniasis
ragcsalok fajok cutanomucosa

(espundia)




Leishmaniasis cutanea (keleti fekely):

a korokozo a L. tropica

a betegség endémias Kozép-Keleten, Afrikaban és
Indiaban

rezervoar kutya, roka, ragcsalok, a vektor Phlebotomus
papatasii

csipese helyén voros duzzanat jelentkezik, majd
kifekelyesedik

a korokozo a bor makrofagjaiban szaporodik
betegseg kontakt uton is terjedhet

Immunkompetens egyénekben lassan, de spontan
gyogyulo

Immunsszuppresszaltakban szorodik a szervezetben —
kronikussa valik (foleg a tudo érintett)

honapokkal kesobb reaktivalodik: nekrozis, vasculitis és

szovetkarosoda lep fel




Leishmaniasis cutano-mucosa (espundia):

a nyalkahartyak betegsege, a korokozo a L.
braziliensis

a rezervoarok vadon elo kutyak, ragcsalok és a
lajhar, mig a vektorok kulonbozo lepkeszunyog
fajok

a csipés helyén papula keletkezik, mely
rendszerint a szajra és az orra terjed a bor-
nyalkahartya hatarahoz

a granulomak tonkreteszik az orrporcot, ami
miatt kiterjedt fekelyek kepz6dnek

nem halalos — masodlagos bakterialis fert6zés
kialakulhat




Kala-azar - L. donovani (visceralis leishmaniasis):

a Ganges és Brahmaputra volgyeiben fordul el6
Indiaban, Bangladesben — endemias

Kis szamban Europaban is regisztraltak mar
f6leg az alultaplalt gyerekeket fertozi
a korokozo a lepben, majban, csontveloben szaporodik

vektora a nostény lepkeszunyog, a rezervoar lehet
kutya, macska, roka, majom, ragcsalo

csipés utan intermittalo laz, gyengeseg, sulyvesztes
jelentkezik, majd kés6bb manifesztalédnak a specifikus
tunetek: splenomegalia, maj- es csontvelo bantalmak
hyperpigmentacio jellemz6: (kala-azar = fekete méreg

elhalalozas altalaban evekkel késobb valamilyen
masodlagos fert6zés kovetkezményekent




Post-kala-azar cutano
leiIshmaniasis

» a zsigeri leishmaniasist koveto gyogyulas soran az Indiai
betegek 20%-ban kialakul:

— altalaban 1 — 2 évvel az gyogyulas utan jelentkezik
— kiutések az arcon es vegtagokon

— az elvaltozasok csomokka fejlodnek — hasonlit a lepra
tuneteire

— 6 hénap mulva magatol elmulik




Diagnozis
* a bor és nyalkahartya leishmaniaknal az
elvaltozasbdl nyert kaparek kerul vizsgalatra

» a visceralis forma esetén a lep, sternum €s
felszines nyirokcsomok biopszias anyaganak
vizsgalatat végezzuk

* borproba (Montenegro proba) minden
Leishmania fertozés utan pozitiv eredmenyt ad

Terapia
« antimonkeszitmenyek + yINF (antimon glukonat)




Sporozoa




Plasmodiumok

* human malariat négy species okoz:
* Plasmodium vivax
« Plasmodium ovale
* Plasmodium malariae
* Plasmodium falciparum

 a vektora es vegsoO gazdaja a nosteny
Anopheles szunyog
* a koztigazda az ember




Aszexualis szaporodas:

* a sporozoitak a szunyog nyalaval kerulnek az
emberbe

* a csipes helyerdl hematogen uton gyorsan a
hepatocytakba kerulnek, ahol az exo-
erythrocytaer életszakasz zajlik

* a hepatocytakban kepzo6do alakok a merozoitak,
melyek kiszabadulva a hepatocytakbal a
vorosvertesteket fertdzik meg

« a P.vivax és a P. ovale a hepatocytakban un.
hypnozoitakat képez - kepesek a hepatocytakat
reinfectalni - klinikai visszaesés




a megfertozott vorosvertestekben zajlik az
erythrocytaer szakasz

eloszor gydru alakok, majd trophozoitak
kéepzodnek

a trophozoitak tovabb fejlodnek amoeba alakka
belbluk kialakul a merozoitakkal teli schizonta

amibdl a merozoitak kiszabadulva ujabb
vorosvertesteket fert6znek meg

ez a szakasz a speciesre jellemz0 szabalyos
iIdOkozonkent ismetlodik

a merozoitak kiszabadulasakor jelentkeznek a
jellegzetes tunetek: hidegrazas, laz, izzadas




Szexualis szaporodas:

* az emberi szervezet vorosvertesteiben him (micro-)
és nosteny (macro-) gametocyta is fejlodik

* melyek a verszivaskor a szunyog gyomraba jutnak

* kialakul a macrogameta és nyolc spermiumszer(
microgameta

* a kialakulo diploid zygotabdl mozgo ookineta lesz

« a gyomorfalba jut, itt oocystava alakul, és benne
haploid sporozoitak kepzédnek

* majd a nyalmirigybe jutnak




Patogenezis:
« a vorosversejtek nagymeértékben karosodnak

* a fert6zott erythrocytak aggregalodnak - igy
microthrombusok és kovetkezmenyes
Ischaemia, necrosis alakulnak ki, kulonosen az
agyban

* a megjelend vesekarosodas, hemoglobinuria és
Indirekt hyperbilirubinaemia majd icterus a
fokozott haemolysis kovetkezmenye

 jellemzO, hogy a lazas szakaszok:

— 72 6rankent - P. malariae — negyednapos laz

— 48 orankent - P. vivax, P. ovale, P falciparum -
harmadnapos laz




« a P. falciparum: rosszindulatu malariaert felelos

 kialakulhat: cerebralis malaria, aneamia, tudé
odéma, shock

* malariaval kapcsolatosan felmerul a heterozigota
Sszelekcios elony: a sarlosejtes anaemias betegek
vorosvertestjeiben az ATPaz aktivitas alacsony - igy
nem termel0dik elég energia a korokozo
fennmaradasahoz




 a fertoz6dés modja: szunyogcsipes,
vertranszfuzioval, transzplacentarisan, iv.
kabitoszer élvezet

* a malaria elssorban Azsia, Afrika, K&zép-
és Del-Amerika tropusi teruletein fordul elo

* a vilagon 200 millié beteget tartanak
szamon, kozuluk evente 2 millié hal meg




Klinikai kep
* szunyogcsipest kovetoen 2 héttel:
— laz, hidegrazas, verejtékezes, fejfajas, izom- és izuleti fajdalmak
jelentkeznek
— a testhémeérseéklet elerheti a 40°C-ot

— a lazrohamokat altalaban hanyinger, hanyas és hasi fajdalom kiseéri
« splenomegalia alakul ki, valamint hepatomegalia
e anaemia, haemolysis és hypoxia jelentkezik

« kezeletlen esetben agy- €s vesebantalmak alakulnak ki a P.
falciparum okozta malignus malariaban

 a tobbi korokozo altal okozott malaria spontan gyogyul

* P.vivax és a P. ovale fert6zésekre jellemzd, hogy évekkel a
klinikai manifesztacioé utan is jelentkezhetnek relapszusok




Immunitas
e az endémias teruleteken lassan alakul ki

 ha tulelik, a gyerekek ot eves korukra
rezisztensse valnak

* az Immunitas nem vegeleges, eltineésehez eleg
1 évre elhagyni az endemias teruletet

Diagnosztika:

» Giemsaval festett vastagcsepp (protozoon
keresese) és verkenet (species meghatarozasa)
mikroszkopos vizsgalataval igazolhatjuk a
fertozest




Terapia:

« chloroguin ha a plasmodim nem rezisztens

* a gyogyszer megoli ugyan a vorosvértesteket fert6zo
merozoitakat

 érintetlenul hagyja a hypnozoitakat
* hypnozoitak primaquinnnel pusztithatok el

 a P.falcipatum fajok kozott vannak chloroquin-
rezisztensek

— chinin kombinacidban: tetracyclin, clindamycin
 profilaxis céljabol mefloquin es chloroquin hasznalando

— a kezeléest 2 héttel az endémias teruletre valo utazas elott meg
kell kezdeni,

— visszautazast koveto 6 héttel hagyhato abba




Toxoplasma gondii

Morfologia:
« obligat intracellularis parazita

* a sejtek (tachyzoitak) 4-7 ym hosszuak, félhold
alakuak, melyek a vandorlé macrophagokban,
exsudatumokban és a verben egyarant
megtalalhatok

* a cysta alak ennél joval nagyobb: 5-100 um,
aggregalodott toxoplasma bradyzoitakbol és a
parazita altal termelt membranbadl all

* a harmadik megjelenesi forma az oocysta, ami
9-13 um és erett alakja ket sporocystat
tartalmaz, bennuk 4-4 sporozoitaval




Eletciklus

* a végsoO gazda (szexualis szaporodas) a
macskafelek

» a koztigazda (aszexualis szaporodas) az ember,
egyeb emlosallatok, valamint a madarak

 a fertoz6des a cystakkal tortenik
« a vekonybelben felrepednek

 a belfal macrophagjaiba kerulnek és gyorsan
szaporodo trophozoitakka (tachyzoita) alakulnak

» elpusztitjak a sejtet €s ujabb sejteket fertdznek
meg




* az agyba, izmokba es mas szovetekbe
jutva kifejlodik a cysta

* a cystaban a parazitak lassan
szaporodnak - bradyzoitak

* a macska elfogyasztja a cystat

* a macska vekonybelében kiszabadulnak a
bradyzoitak

 kialakulnak a szexualis gametocytak,
fuziojukkal pedig az oocysta




* az oocysta a macska szekletevel a kulvilagra
kerul

« 3-4 nap alatt erett oocystava valik.
Patogenezis
* a betegseg a toxoplasmosis

* a human fertoz6dés nem megfeleldoen hdkezelt
hus (birka vagy diszno) fogyasztasa soran

* macskafaecesszel szennyezett porral torténik

* ez utobbi szempontbdl a kozteri homokozok
kifejezett veszélyforrast jelentenek




« a macska kozvetlenul is lehet a fertozés
forrasa:

— tisztalkodas kozben a macska kinyalogatja az
anus tajekarodl a toxoplasmat, majd azt egy
par perc mulva a szorére nyalja

* a betegseg transzplacentarisan atadhato a
magzatnak

* a protozoon a vékonybel epitheluman
keresztul eljuthat mas szervekbe.:
— agy, tudo, maj és szem




Klinikai kép
« Congenitalis fertozes:
— vetéléshez, halvaszuletéshez vagy ujszulottkori
encephalitishez vezethet

— a fert6zott, elve szuletett csecsemobknél jelentkezhet
micro-hydrocephalia, necrotizald chorioretinitis, vaksag,
hepatosplenomegalia, laz, icterus és intracranialis
meszesedes

* tunetmentes ujszulotteknél:

— evekkel kesObb alakulhat chorioretinitis vagy szellemi
visszamaradottsag

* egeszseges immunrendszeru felnottekben:
mononucleosis alakul ki

* immunledalt allapotban: diffuz encephalopathia
vagy meningoencephalitis jelentkezik




Diagnozis, terapia:

szeroldgiai diagnosztika
specifikus IgM kimutatasa
kesobb specifikus 1gG

egeszseges egyénekben altalaban
spontan gyogyul

Immundeficiencia esetén: sulfonamid és

pyrimethamin kombinacioja vagy
Spiramycin




