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Souhrn



Cil: Cilem prace bylo zjistit vyskyt infekci zpusobenych Mycoplasma
pneumoniae ve vychodocCeském regionu v letech 2005 — 2007.

Soubor pacientl: Séra byly ziskany od 6965 pacientd ve vSech
vékovych kategoriich 1éEenych ve Fakultni nemocnici v Hradci Kralové. Séra
pacientl byla vySetfovana sérologickou metodou ELISA.

Vysledky: Béhem tohoto obdobi byla infekce Mycoplasma
pneumoniae prokazana u 9,3 % pacientd (648/6965). NejvysSi vyskyt
onemocnéni byl vroce 2006 (11 %). Nebyl pozorovan vyskyt epidemie.
Nejvice nemocnych se vyskytovalo u déti ve véku 5 — 14 let (46,1 %) a u
mladistvich do 25 let véku (31,9 %). Komplikace se vyskytovaly v 13,9 %
pfipadl, ztoho nejvice komplikaci bylo neurologickych (meningitidy a
polyneuropatie) a gastrointestinalnich (prajmy, dyspepsie a hepatitidy).

Zavér: Mycoplasma pneumoniae byla pfiCinou 9,3 % pfipadu
pneumonii, pfi¢emz komplikace se vyskytly u 13,9 % pfFipadd nemocnych.
K IéCbé mykoplazmovych infekci se pouzivaji zejména makrolidy, jejich

alternativou jsou tetracykliny nebo flourochinolony.



Abstract

Objective: The work investigated occurrence of Mycoplasma
pneumoniae infections in east — Czech region in years 2005 — 2007.

Patients: The sera obtained from 6965 patients in all ages that were
cure in hospital in Hradec Kralove. The patients’ sera examined by
serological method which is called ELISA.

Results: In years 2005 — 2007 9,3 % (648/6965) patients fell ill of a
Mycoplasma pneumoniae infection. The most occurrence of infection was in
year 2006 (11 %). We didn’'t observe epidemic. Children 5 — 14 years old
(46,1 %) and adolescents to 25 years old (31,9 %) were most frequent
patients. We observed complications in 13,9 % cases, the most frequent
were neurological complications (meningitis and neuropathy) and gastro —
intestinal complications (diarrhoea, nausea and hepatitis).

Conclusion: Mycoplasma pneumoniae cause 9,3 % of infections.
Complications were observed in 13,9 % cases of infection. Macrolide
antibiotics are used in treatment of Mycoplasma pneumoniae infection;

tetracycline and fluorochinolone antibiotics are alternative to cure.
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2. Seznam pouZitych zkratek

CO3 oxid uhlicity
EBV virus Einsteina - Baarové
ELISA Enzyme — Linked Immuno Sorbent Assay; enzymova

imunoanalyza

E. coli Escherichia coli

HRP kfenova peroxidaza

H.SO, kyselina sirova

IDF imunodifuzni test

IFT imunofluorescencni test

IgA imunoglobulin A

19G imunoglobulin G

IgM imunoglobulin M

IHT test nepfimé hemaglutinace
KFR komplementfixani reakce
MIT test inhibice metabolismu

PAP primarni atypicka pneumonie
PCR polymerazova fetézova reakce
PPLO pleuropneumonic — like organism
RIA radioimunoanalyza

TRIT test inhibice redukce tetrazolia
UGA uracil — guaninu - adenosin



3. Uvod

Mycoplasma pneumoniae je mikrob, ktery zplsobuje onemocnéni
hornich a dolnich cest dychacich, zejména pak atypickou pneumonii. Ukolem
této prace bylo zmonitorovani vyskytu infekci zplsobenych Mycoplasma
pneumoniae ve vychodoCeském regionu v letech 2005 — 2007.

Predkladana diplomova prace se v teoretické Casti zabyva obecnou
charakteristikou mykoplazmat a diagnostickymi metodami pro stanoveni
infekci zplsobenych Mycoplasma pneumoniae. Prakticka ¢ast se pak zabyva

detailnim popisem diagnostické metody ELISA a zjisténymi vysledky.



4. Cil prace

V teoretické Casti popsat vlastnosti mykoplazmat, podat informace o
infekcich, které mize Mycoplasma pneumoniae zpusobit, a popsat metody,

kterymi Ize prokazat infekce zplsobené Mycoplasma pneumoniae.

Pro zpracovani experimentalni ¢asti byly zadany nasledujici ukoly:

1. Prokazat praktické dovednosti — zvladnout pouzivanou metodiku.

2. Statistické zpracovani dat.

3. Samotné sepsani a formulovani zavérl vyplyvajicich z dané prace.



5. Teoreticka cast

5.1. Obecna charakteristika mykoplazmat

Mycoplasma pneumoniae patfi diky absenci rigidni bunécné stény do
tfidy Mollicutes (lat. mollis = mékky, cutis = kuze). Tfida zahrnuje Ctyfi fady,
pficemz M. pneumoniae patfi do Ffadu Mycoplasmatales, Cceledi
Mycoplasmataceae.

Mykoplazmata jsou nejmensi prokaryotni organismy ). Pro svuj rast
vyzaduji pfitomnost cholesterolu a vétSinou i zvySenou tenzi CO, v
atmosfére (16). Od ostatnich bakterii se odliSuji tim, Ze netvofi peptydoglykan
a pevnou bunéCnou sténu (2. Jednotlivé buriky jsou obalené pouze
tfivrstevnou membranou tvofenou lipidy, proteiny a cukry. Vyznamnou
slozkou membrany je cholesterol, ktery pfispiva k osmotické stabilité
membrany (, 16).

Morfologie mykoplazmat je pestra. Mohou mit tvar kulovity, ovoidni,
prstencovity, nebo Ize pozorovat i vlaknité &i koralkovité utvary. Velikost
jednotlivych bunék se pohybuje od 0,1 do 0,3 um, proto jsou také
mykoplazmata schopna prochazet pory bakteriologickych filtrG o priméru
nejméné 0,25 um (1s).

Mykoplazmata maji nejmensi genom ze vSech bakterii (jen 5 x 10°

daltonq), ktery je ulozen v jediné molekule dvouvlaknité DNA , 16).
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5.2. Struktura M. pneumoniae

Jak jiz bylo fe¢eno, M. pneumoniae se vyznacuje absenci bunééné
stény. Na povrchu bunky se nachazi plazmaticka membrana, ktera
ohraniCuje cytoplazmu, v niz se nachazi ribozomy obsahujici RNA, a
cirkularni dvousroubovice DNA. Plazmaticka membrana je tfivrstevna o sile
1-8 Oum, slozena z 50 — 59 % bilkovin, 32 — 40 % tukd a 0,5 — 2 %
sacharidu. Na rozdil od bakterialnich bunék neobsahuje diaminopimelovou a
muramovou kyselinu. Hlavni sloZkou membrany jsou bilkoviny, které maji
strukturalni i katalytickou ulohu (14).

V cytoplazmatické membrané jsou lokalizovany nejvyznamnéjSi
antigeny. Typové specifické jsou hlavné glykolipidy, determinantni skupiny
jsou monosacharidy. Proteiny membrany jsou vyznamné jako antigeny a jako
hlavni adhesiny (2). Antiséra obsahuijici protilatky proti témto slozkam inhibuiji
rist a metabolizmus mykoplazmat, deformuji tvar buriky a v pfitomnosti
komplementu vyvolavaji lyzu organizmu (14).

Plazmatickda membrana podmifiuje plasticitu a  pleomorfii
mykoplazmové bunky. Diky témto vlastnostem maji bunky schopnost
prochazet membranovymi filtry o priméru pord 450 nm, které zabrariuji v
priuchodu bakteriim s buné¢nou sténou.

V membrané jsou rovnéz pfitomny enzymy, které Stépenim vhodného
substratu ziskavaji pro bunku zdroj energie. Membrana rovnéz zajiStuje
aktivni transport cukrd, aminokyselin a iontll nutnych pro nitrobunécnou
biosyntézu mykoplazmové bunky (14).

Na povrchu buiky se nachazi zvlastni ,knoflikovita“ organela,
kontaktni desticka membrany, vyznamna pro adhezi (. M. pneumoniae
adheruje na receptory z kyseliny neuraminové. Tésné pfilnuti na bunku
umoznuje mykoplazmatim vpravit do buriky nukleazy a dalSi enzymy a
ziskat tak pro sebe produkty enyzymoveého Stépeni.

Cytoplazma mykoplazmat neobsahuje endoplazmatické retikulum,
jsou v ni ribozomy a rozptylena nebo centralné lokalizovana jaderna
substance ve fibrilarni formé o sile 3 nm (). Mykoplazmovy genom je tvofen

cirkularni dvousroubovici DNA, jejiz velikost je 5 x 10° daltond (to odpovida
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1/6 genomu E. coli). Obsahuje velmi malé mnozstvi guaninu a cytozinu, coz
ukazuje na omezeni genetické informace mykoplazmové buriky. Kodon
genomu obsahuje adenin a uracil, pfiemz univerzalni terminaéni kodon je
UGA. Ribozomalni RNA sedimentuje o sedimentacnim koeficientu 16S a
22S. RNA-polymeraza je rezistentni na rifampicin (4, 1).

Zdrojem energie pro M. pneumoniae je glukébza a jiné
metabolizovatelné sacharidy, které tento organizmus $tépi. M. pneumoniae
vyristda na specialnim PPLO agarovém médiu ve formé sférickych,
homogenné granularnich kolonii, C¢aste¢né vrostlych do pldy. Nékteré
kolonie maji ztludtélou centralni zénu, ktera jim dava vzhled sazeného vejce.
Velikost kolonii se pohybuje od 50 do 500 um.

Zakladnim utvarem mykoplazmovych kultur je kokovité elementarni
télisko. Primér nejmensich télisek schopnych reprodukce je 100 — 300 nm.
V mykoplazmovych kulturach nachazime také viaknité mnohojaderné buriky,
které se mohou rozvétvovat a maji podobu podhoubi (proto mykoplazma).
M. pneumoniae vytvafi na konci vlaknitych struktur utvary podobné knofliku,
kterym adheruje na povrch hostitelské burky.

Mykoplazmata jsou citliva k teplu a k vyschnuti, ale pfezivaji relativné
dlouhodobé v aerosolu, kterym se pravdépodobné pfenaseji. Jsou odolné ke

zmrazeni i rozmrazeni (14).

Obrazek 1. Mikroskopicka struktura M. pneumoniae
http://bioweb.uwlax.edu/bio203/s2007/wojtowic_trav/
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5.3. Replikaéni cyklus

M. pneumoniae se mnoZzi binarnim délenim. U typického binarniho
déleni je déleni cytoplazmy synchronizovano s replikaci genomu. U
M. pneumoniae se déleni cytoplazmy muze opozdovat za replikaci genomu,
a proto miaze dochazet k tvorbé mnohojadernych viaken ¢, 6, 14). Poté se
cytoplazma déli zaskrcovanim membrany v mistech mezi dvéma genomy,
tvofi se koralkovité fetizky, jez se dale fragmentuji, a vznikaji jednotlivé koky
©6). Ve starSi kultufe se tyto volné koky zvétSuji a vytvareji vetsi elementarni
téliska schopna dalSiho déleni. Pfi replikaci se vlakno stahuje,
pravdépodobné pomoci kontraktilnich proteint (4). Tento replikaéni cyklus je
podminén jak rastovou fazi, tak zevnimi podminkami (2).

Koky mohou taky pucet, jestlize se mezi dvé dcefiné bunky
cytoplazma nerozdéli rovhomeérné.

Nejmensi jednotka mykoplazmat schopna reprodukce je pfiblizné

kulovita o primeéru 200 — 250 nm ().

—

" 2

/ Binary \ Filamentous

fission process

/

Obrazek 2. Rozmnozovaci cyklus mykoplazmat. Binarni déleni a tvorba mnohojadernych viaken
s naslednym rozpadem na kokoidni téliska

http://pdharris.com/chemtrails/mycoplasma_from_chemtrails.htm
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5.4. Biologické vlastnosti

M. pneumoniae zkvasuje glukdzu, maltézu, dextrin, xylézu, mandzu a
Skrob. Roste za aerobnich i za anaerobnich podminek. Ma schopnost
lyzovat savCi erytrocyty, coz je vlastnost, kterou ostatni lidska mykoplazmata
nemaji. Lyzovany jsou lidské, kofiské, morceci a berani erytrocyty. Kolonie
vyvolavaji B-hemolyzu za 24 az 48 hodin.

Funkci antigend M. pneumoniae Ize vysvétlit tak, Ze glykolipidy
membrany obsahujici glukézu a galaktézu jsou hapteny, jez jsou
imunogenni, jen kdyz jsou vazany na bilkoviny membrany. Navozuji tvorbu
protilatek, které reaguji vreakci vazby komplementu a v testu inhibice
metabolizmu a rdstu. Glykolipidy maji nahodné podobnou strukturu
s glykolipidy lidského mozku. Zkfizena reakce s protilatkami proti
M. pneumoniae mlize mit za nasledek projevy neurologického postizeni pfi
mykoplazmové infekci. Mykoplazmata mohou alterovat antigen na povrchu
erytrocytu do té miry, ze se proti nému tvofi protilatky (chladové aglutininy),
které autoimunitni reakci poSkozuji Cervené krvinky. Imunitni systém hostitele
rozpoznava obé hlavni povrchové bilkoviny, jez se uplathuji pfi adherenci.
Jedna z nich je bilkovina P1. Protilatka proti témto povrchovym antigeniim
ma protektivni povahu a byla prokazana citlivymi sérologickymi metodami

v sérech rekonvalescentl a v sekretech dychacich cest ().

5.5. Patogenita

Mykoplazmata maji vyrazné paraziticky zpUsob zivota. Parazituji
extracelularné na povrchu membran infikovanych bunék, ale do nitra bunék
nepronikaji.

M. pneumoniae po vniknuti do dychacich cest pronika mukociliarni
vrstvou sliznice a pevné adheruje na povrch epitelovych bunék (2). Pfitomnost
mykoplazmat na epitelovych bunikach muze pravdépodobné trvat fadu tydnu,
aniz by se u napadeného clovéka projevily pfiznaky onemocnéni (ie).

Mediatorem cytoadherence jsou proteiny mykoplazmové membrany. Hlavnim
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adhesinem je protein P1. Mykoplazma tésné pfilne k bunce sliznice pomoci
terCkovité kontaktni destiCky. Tak je umoznéno pfimé pusobeni toxickych
produktt bakterie na buriku a jejich uc€inek neni blokovan tkafovymi enzymy.
Napadené bunky hostitele jsou parazitem ochuzovany o aminokyseliny a

cholesterol (2).

5.6. Epidemiologie

Infekce M. pneumoniae jsou rozSifeny po celém svété. Vyskytuji se
vétSinou endemicky, onemocnéni pfevazuje v mirném klimatickém pasmu
v pozdnim |été a na zacCatku podzimu, v nékolikaroCnich cyklech vznikaji
epidemie (obvykle po 4 — 5 letech). Infekce postihuji vSechny vékové
skupiny, ale nejCastéji déti ve véku 5 — 14 let a mladé dospélé do 29 let.
Prvni infekce v détském véku je obvykle bezpfiznakova, generuje kratkou
sérovou protilatkovou odezvou. Zdrojem nakazy je nemocny Clovék, vzacné
rekonvalescent (1, 2, 6, 14. Nemocny se stava infekénim zahy po zacatku
onemocneéni pfi prvnich pfiznacich postizeni dychacich cest a zlstava jim
asi po 10 dni. Pak jeho infek&nost rychle klesa, i kdyz puvodce nakazy lze
izolovat i fadu tydnl po odeznéni nemoci.

Pfenos infekce M. pneumoniae vyzaduje Uzky a dlouhodobéjsi kontakt
(rodina, Skola, rGzné instituce). Pomalé Sifeni nakazy zfejmé ovliviuji tfi
faktory: nizka infek&nost plvodce, nizka manifestnost nakazy a relativné

dlouha inkubacni doba. Primérna inkubacni doba je 13 dnu (, 14).

5.7. Klinicka manifestace infekce M. pneumoniae

Infekce Clovéka M. pneumoniae se projevuje Sirokym spektrem reakci
od symptomatickych infekci pfes lehkd onemocnéni hornich dychacich cest
az po tézké pneumonie. Jsou to tzv. primarni atypické pneumonie (PAP).
Komplikace infekci M. pneumoniae postihuji fadu dalSich systému:

- gastrointestinalni (prdjem, hepatitida)

- hematopoeticky (sekundarni anemie)
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- dermatologicky (multiformni erytém)
- nervovy (meningoencefalitidy, poruchy motorickych nerva apod.)
- kardiovaskularni (myokarditidy, perikarditidy apod.)
- postizeni pohybového aparatu (myalgie, artralgie, artritidy apod.) (14, 16).
Vznik vétsiny komplikaci onemocnéni zplsobenych M. pneumoniae
ma imunologicky charakter.
Zavazny prubéh mohou mit mykoplazmové infekce u osob s tézkymi
poruchami imunity. Zde byly popsany pfipady umrti téchto pacient i béhem
relativné kratké doby, pficemz nejCastéjsi pfiCinou smrti byla diseminovana

intravaskularni koagulace (16).

5.7.1. Respiracni infekce

Projevuji se jako mirné onemocnéni hornich cest dychacich zahrnujici
rinofaryngitidu, faryngitidu, ¢asto spojenou s lymfadenitidou a tracheitidou.
Onemocnéni je Casto provazeno bolestmi hlavy a bolestmi pfi polykani,
malatnosti, kaSlem a zvySenou teplotou.

Pneumonie vyvolané M. pneumoniae mivaji pozvolny zacatek a
vyznacuji se mrazenim, horeCkou, bolesti hlavy, bolesti v krku, malatnosti a
kaslem. KaSel je zpocCatku suchy, drazdivy, vétSinou zachvatovity,
neproduktivni. Po tydnu se objevuje hlenovité sputum. Ryma a ucpany nos
nebyvaji Casté. PFiznaky se objevuji 1 — 5 dnl pfed rozvojem plicniho
zanétu. Onemocnéni vétSinou odezni spontanné i bez lIé€eni, ovSem relapsy

jsou pro toto onemocnéni typické , 14).

5.8. Lé€ba mykoplazmovych infekci

Antibiotika zkracuji délku onemocnéni a snizuji vaznost klinického
pribéhu. Prestoze antibioticka terapie zlepSi klinicky stav pacienta, infekéni
agens neni zrespiracniho systému eradikovano a jeho vyluCovani neni
antibiotiky ovlivnéno. Antibiotika se musi nasadit pfi klinickém podezieni co

nejdfive, aniz by se vyCkavalo na vysledek laboratorniho vySetfeni.
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Podminkou uspésné I|écby je podavani antibiotik v obvyklych davkach
nejméné po dobu 10 — 14 dnd, i kdyz klinicky stav se mlze upravit jiz dfive e,
14). Mykoplazmata jsou citliva na antibiotika ze skupiny tetracyklini (obvykle
se uziva doxycyklin), modernich makrolidi (azitromycin, klarytromycin),
uc¢inna mohou byt i néktera chemoterapeutika, jako napf. fluorované

chinolony (ofloxacin, Iépe vSak chinolony IV. generace) ().

5.9. Imunologie infekci M. pneumoniae

Infekce M. pneumoniae vyvolava tvorbu rdznych druhd protilatek.
KomplementfixaCni protilatky maji charakter protilatek tfidy 1IgG a IgM. Po
infekci nastava vzestup titrd obou téchto imunoglobulind, jejich pomér se
méni v zavislosti na intervalu od zacatku onemocnéni. Dospéli obvykle tvofi
vétsi mnozstvi IgG protilatek nez déti, specifické IgM protilatky jsou

detekovany Castéji u mladsSich pacient nez u starSich (14).
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5.10. Diagnostika mykoplazmovych infekci

Infekce zpusobené M. pneumoniae prokazujeme bud kultivacné, nebo

sérologicky.

5.10.1. Pfimy prukaz

Vzorky pro kultivaci odebirame v akutni fazi nemoci, nejpozdéji do 5
dni po zacCatku onemocnéni. Pro kultivaéni vySetfeni pouzivame vytér

z nosohltanu nebo sputum.

5.10.1.1. PfFima mikroskopie

Pfima mikroskopie nepfipada pro malou velikost a Spatnou

barvitelnost mykoplazmat v uvahu.

5.10.1.2. Kultivace

Lidska mykoplazmata jsou kultivaCné velmi narocné mikroorganizmy
a4). Kultivace se provadi jak v pudach tekutych, tak na agarovych plotnach.
Tekuté pudy obsahuji mimo jiné indikatory reagujici na rozklad daného
substratu zménou barvy. M. pneumoniae roste na pldé s glukézou, kdy
zpusobuje zeZloutnuti pdvodné lososové ruzového média.

Kultivace se provadi v mikroaerofilnim prostfedi pfi teploté 37°C.
Doba, za kterou se vytvareji kolonie, je 4-21 dni, pfiCemz doporuc¢ovana
délka inkubace je 10 dnu.

Kultivaéni média pro mykoplazmata musi byt obohacena. Zakladem
pud pro kultivaci M. pneumoniae je obvykle PPLO (pleuropneumonia — like
organism) bujon nebo mozkosrdcovy bujon doplnény peptonem a
kvasniénym extraktem. Do kultivaénich pud je nutno pfidavat antibiotika za
uCelem potlaceni rastu ostatni bakterialni mikroflory eventualné pfitomné ve
vySetfovaném vzorku. NejCastéji se doporuCuje polymyxin B, néktery

aminoglykosid a z antimykotik amfotericin B (14).
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NaocCkovana agarova média se prohlizi pravidelné v intervalu 2 dn( pfi

zvétSeni 30 — 100x. Kolonie lidskych mykoplazmat se objevuji na agarovych

meédiich jako okrouhlé, konvexni, homogenné granularni utvary velké 10 —

100 um, ¢aste€né vrostlé do agaroveho média (14).

K identifikaci M. pneumoniae |ze pouzit nékolik spolehlivych testu:

Test redukce tetrazolia je zalozen na specifické schopnosti

M. pneumoniae redukovat bezbarvy tetrazoliumtrifenyl na Cerveny
formazan. Provedeni testu je jednoduché — povrch pudy s narostlymi
suspektnimi koloniemi se pfeleje 0,21% roztokem 2-(4-jodfenyl)-3-(4-
nitrofenyl)-5-fenyltetrazoliumchloridu a necha se inkubovat 1 hodinu
pfi teploté 35°C. Kolonie M. pneumoniae za tuto dobu z€ervenaji a po
dalsich 3 — 4 hodinach zCernaji. Tato zkouSka je povaZovana za

specifi¢téjSi nez hemadsorpcni test.

Test hemadsorpce spociva v preliti povrchu agaru s podezielymi

koloniemi 0,2 az 0,4% suspenzi propranych morcecich erytrocytu. Po
hodinové inkubaci se povrch plotny jemné oplachne sterilnim
roztokem a prohlizi se pfi zvétSeni 50 — 100x. Pouzité erytrocyty
adsorbuji na povrch kolonii M. pneumoniae i na agar V jejich
bezprostfednim okoli.

Prakaznost testu je nejvyssi u kolonii starych 5 — 7 dni, starSi kolonie
schopnost hemadsorpce ztraceji. U vSech ostatnich druhu

mykoplazmat osidlujicich respiracni trakt je tento test negativni.

K identifikaci M. pneumoniae Ize vyuzit i nékteré specifické
sérologické metody. Jednou z nejrychlejSich je epifluorescence, kdy je
agarova puda se suspektnimi koloniemi prevrstvena specifickym
antisérem proti M. pneumoniae, na jehoz imunoglobulin je navazan
fluoresceinizothiokyanat. Po odstranéni nenavazanych znacCenych
protilatek oplachnutim se kolonie pozoruji pod fluorescenénim

mikroskopem. Kolonie M. pneumoniae vykazuji fluorescenci.

Test inhibice ristu je metoda, ktera v souCasné dobé prestava byt

pouzivana zejména pro svoji asovou narocnost. Spociva v umisténi
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disku z filtraCniho papiru napusténého specifickym antisérem proti
M. pneumoniae na povrch agarové pudy prelité suspenzi testovaného
kmene. Po nékolikadenni inkubaci se pod mikroskopem hleda z6na

inhibice rustu kolem disku zpUsobena difuzi protilatek do agaru @4).

5.10.2. Nepfimy prikaz (sérologie)

Pro sérologickou diagnostiku infekci M. pneumoniae lze pouzit Fady
specifickych testd s riznym stupném citlivosti a technické naro¢nosti. Ve
vSech sérologickych testech hodnotime dynamiku titri protilatek v prubéhu
onemocnéni. Jako pozitivni prikaz infekce M. pneumoniae oznacdujeme
nejmeéné Ctyfnasobny vzestup titru protilatek v akutnim a rekonvalescentnim
séru pacienta (14). Vysledek vySetfeni na pfitomnost protilatek proti
M. pneumoniae v séru pacienta je vzdy nutno konfrontovat s klinickymi
pfiznaky onemocnéni.

K nejbéznéji pouzivanym sérologickym reakcim patfi reakce vazby
komplementu (KFR). Jako antigen zde funguje glykolipid M. pneumoniae,
extrahovany pomoci chloroform-methanolu. Casovy odstup mezi obé&ma
odbéry séra by mél byt 3 tydny. Pfi vySetfeni jednoho vzorku séra davaji titry
128 a vice duvod kpodezieni na akutni infekci. Hladina
komplementfixaCnich protilatek zacCina stoupat asi 7 — 10 dni po zacatku
infekce a vrcholi ve 4. — 6. tydnu.

Daleko citlivéjSi je reakce ELISA, kde je jako antigen pouZivan
purifikovany adhesin M. pneumoniae, obsahujici imunodominantni epitopy.
OvSem je nutno mit na zfeteli moznost faleSné pozitivnich vysledku
v dusledku zkfizenych reakci.

Nespecifickym testem je prikaz chladovych aglutinint. Tyto protilatky
v séru pacientl s mykoplazmovou infekci reaguji za nizkych teplot s lidskymi
erytrocyty. Od tohoto testu je ovSem upousténo, protoze je méné citlivy
a vyzaduje, aby vzorek krve na prikaz chladovych aglutinind byl do
laboratofe dopraven teply.

Mezi dalSi testy patfi genetickd sonda a polymerazova fetézova
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reakce (PCR),
M. pneumoniae ve vzorku jiz béhem nékolika hodin. Jinou moznosti je
43-kd

membranovému adhesinu M. pneumoniae. Tato metoda umoznuje detekci

které umoznuji detekci fragmentd nukleovych Kkyselin

technika imunoblotu pouzivajici monoklonalni protilatky proti

mikroba jiz po 2 dnech inkubace.

Prehled sérologickych metod viz. tabulka 1 (14).

Tabulka 1. Testy pro sérologickou diagnostiku M. pneumoniae

o . Rychlost
Druh testu Citlivost Specifita Pouziti
provedeni
Komplementfixaéni . . 18-24 Siroce pouzivany test pfedevsim pro diagnostiku
vysoka vysoka )
reakce (KFR) hodin akutnich onemocnéni
o Test pouzivany pro detekci protilatek
Test inhibice
) vysoka vysoka 6 —10 dni (protekénich), pro asovou naro¢nost nevhodny
metabolismu (MIT) . .
k diagnostickym ucelim
o Test pouzivany pro detekci protilatek
Test inhibice redukce
) vysoka vysoka 6 —10 dni (protekénich), pro asovou naro¢nost nevhodny
tetrazolia (TRIT) . )
k diagnostickym ucelim
Pfima i nepfima metoda se pouziva hlavné pro
Imunofluorescenéni 2-4
vysoka vysoka ) identifikaci izolovanych kmenu, pro detekci
test (IFT) hodiny )
protilatek méné vhodny
Imunodifizni test stfedné ] Test pouzivany ke studiu antigennich vztah(
vysoka 24 hodin )
(IDF) vysoka izolovanych kmenu
Test nepfimé K stfedné 2-4 Vzhledem k ¢asové naro&nosti pfipravy antigenu
vysoka
hemaglutinace (IHT) y vysoka hodiny test méné pouzivany pro diagnostické ucely
Radioimunoanalyza velmi K 48 - 72 Vysoce citlivy test, pro diagnostickou praxi
vysoka
(RIA) vysoka y hodin pouzitelny na specializovanych pracovistich
Enzymova . o ) ) .
) velmi 48 - 72 Vysoce citlivy test, pro diagnostickou praxi
imunoanalyza vysoka ) ) o )
vysoka hodin pouzitelny na specializovanych pracovistich
(ELISA)
Titrace chladovych » 2-4 Jako nespecificky test se v sou¢asné dobé pro
o nizka nespecificky ) ) . )
aglutinina hodiny diagnostické ucely nedoporucuje
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6. Prakticka cast

6.1. Pouzita metoda

Béhem své prace vnemocnici jsem pro stanoveni infekci
zpusobenych M. pneumoniae pouzivala metodu ELISA. K vySetfeni jsem

pouzivala séra pacientll. B€hem své prace jsem stanovovala hladiny IgM a

IgG protilatek.

Obrazek 3. Diagnosticky komplet metody ELISA; Institut Virion\Serion s.r.o., Serion Immundiagnostica
s.r.0., Némecko

http://www.virion-serion.de/36.0.html

6.1.1. Princip stanoveni

Mikrotitracni destiCka je predplnéna cisténou frakci membranovych

22



proteind M. pneumoniae. Nafedéné testované sérum se inkubuje v jamkach
mikrotitracni destiCky. Specificka protilatka pfitomna v séru pacienta se
navaze na antigen navazany na dné mikrotitracni desti¢ky. Nespecifické
protilatky jsou odstranény promytim. Dale se pfidava anti-lidska IgG
protilatka konjugovana s kfenovou peroxidazou (HRP). Jestlize v prvnim
kroku vznikl komplex antigen — protilatka, HRP znacena protilatka se navaze
na protilatku a vytvofi komplex. Nenavazany konjugat je odstranén promytim.
V dalSim kroku je do jamek pfidavan chromogenni substrat, ktery pfi pozitivni
enzymatické reakci vytvofi modré zbarveni. Enzymaticka reakce je ukoncena
stop roztokem (1M H,SO,4). Modré zbarveni se zméni na Zluté. Absorbance
se méfi pfi 450/620 nm. Hodnota absorbance je proporcionalné umérna

hladiné specifickych protilatek navazanych na antigeny.
N 3
(1) (2) (3) 4) (5)

Obrazek 4. ELISA pro detekci IgM specifickych protilatek. (1) Mikrotitraéni desticka
s navazanou protilatkou. (2) Po pfidani lidského séra dojde k navazani antigenu na protilatku. (3)
Pfidani anti-lidské IgM protilatky konjugované s kfenovou peroxidazou a vytvoreni komplexu. (4)
Pfidani chromogenniho substratu a vytvofeni modrého zbarveni. (5) PFidani stop roztoku a zména
zbarveni na Zluté.

http://www.bendermedsystems.com/elisa--22

6.1.2. Pracovni postup

VSechny testovaci reagencie a vzorky se pfed pouzitim vytemperuji
na laboratorni teplotu. Pfed pouzitim se dobfe promichaji kalibratory (P10,

P50, P100), negativni kontrola, pozitivni kontrola a testované vzorky sér.
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Poté se urci celkové mnozstvi jamek potfebnych na testovani. Kromé vzorku
pacienta musi byt v kazdém méfeni zahrnuta jedna jamka pro blank, jedna
pro negativni kontrolu, jedna pro pozitivni kontrolu a tfi jamky pro kalibratory
(P10, P50, P100). Po vyjmuti destiCky z obalu se odebere potfebné mnozstvi
stripl odpovidajici mnozZstvi testovanych vzorkd. Koncentrovany promyvaci
pufr se zfedi deionizovanou nebo destilovanou vodou (1:20).

Poté se nafedi vzorky pacientd vpoméru 1:105 nasledujicim
zpusobem: k 200 ul roztoku pro fedéni sér pfidame 10 ul séra pacienta
(1:21). Nasledné se pfida 25 pl takto ziskaného roztoku 1:21 ke 100 pl
roztoku k fedéni sér. Poté se pipetuje 50 pul blanku (roztok k fedéni sér), 50 pl
negativni kontroly, 50 ul pozitivni kontroly, 50 ul kalibratortd (P10, P50, P100)
a 50 ul sér nafedénych v poméru 1:105 do pfisludnych jamek stripu. Strip se
prikryje vickem a da se inkubovat na 1 hodinu do vihké komurky (37°C). Poté
se odstrani prebyte¢na tekutina z jamek a kazda se naplni promyvacim
pufrem (300 — 350 pl) po okraj, tekutina se odstrani. Postup promyvani se
opakuje ffikrat. Stripy a ramelek se osuSi jemnym poklepanim na
absorpénim papiru.

Koncentrovany roztok HRP-konjugatu IgG se zfedi na pracovni
koncentraci tésné pred pouZitim v poméru 1:300 roztokem Conjugate
Diluent. Do kazdé jamky se odpipetuje 50 ul zfedéného konjugatu, strip se
pfikryje vickem a inkubuje 1 hodinu pfi 37°C ve vlhké komurce. Poté se
odstrani prebyte¢na tekutina z jamek, tfikrat se promyje promyvacim pufrem
a osusi stejnym zplUsobem jako v pfedchozim pfipadeé.

Do kazdé zjamek se odpipetuje 100 pl roztoku TMB-substratu,
pfikryje vickem a inkubuje pfi laboratorni teploté 15 minut. Reakce se ukonc¢i
pridanim 100 ul roztoku Stop roztoku (1M H,SO,). do kazdé z jamek.

Nakonec se zméfi absorbance pfi 450/620 nm a vysledek se zapiSe.
Odecteni muze byt provedeno do 30 minut od zastaveni chromogenni
reakce. Jamky nesmi obsahovat pfed odecCtenim zadné bublinky.

Vysledky se poté zadaji do pocitaCe, ktery vypocita mnozstvi 1gG
v BU/ml.
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6.1.3. Interpretace vysledku

S
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Obrazek 5. Mikrotitracni desticka s vyslednym zbarvenim.

http://www.dynex.cz/euroimmun-i

Tabulka 2. Interpretace vysledku

IgG BU/mI | Vysledek Diagnosticka interpretace
<10 negativni Neindikuje infekci M. pneumoniae
nedetekovatelna hladina
IgG protilatek
=210 hrani¢ni Po 2 — 4 tydnech by se mél odebrat 2.
<20 vzorek a testovat paralelné s 1. Pokud je i 2.
vzorek hrani¢ni, vzorek se povazuje za
negativni
> 20 pozitivni Indikuje probihajici nebo nedavnou infekci
vyznamna hladina 1gG M. pneumoniae
protilatek

K ziskani kompletniho protilatkového profilu by mélo byt testovano
IgA, IgM a IgG.
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Tabulka 3. Hladina protilatek proti M. pneumoniae

IgG IgM IgA Diagnosticka interpretace

negativni negativni | negativni | Neindikuje infekci M. pneumoniae

negativni pozitivni | negativni | Indikuje probihajici infekci M. pneumoniae
nebo nebo

pozitivni pozitivni

pozitivni negativni | negativni | Indikuje minulou nebo probihajici infekci

M. pneumoniae

negativni negativni | pozitivni | Indikuje probihajici infekci nebo reinfekci
nebo M. pneumoniae
pozitivni

Zkfizena reaktivita se mlize vyskytovat u hospitalizovanych pacient(
infikovanych respiracnimi patogeny jako je Chlamydia pneumoniae, Influenza

A., Influenza B., Parainfluenza 1, 2 a 3 stejné jako Adenovirus a EBV ().

6.1.4. Diagnosticky vyznam jednotlivych trid protilatek

Pfi primoinfekci dochazi k vzestupu protilatek tfidy IgM 1. — 2. tyden
po infekci, maxima dosahuji pfiblizné 1 mésic od zacatku onemocnéni
amuzou perzistovat vice nez 1 rok. Vyskyt specifickych IgM protilatek
u pacientt do 20 let je 80 %, a pacientu nad 20 let je 40 %. P¥i reinfekcich
zpravidla nedochazi k jejich vzestupu.

K vzestupu protilatek tfidy IgA dochazi obvykle pozdéji nez u IgM,
Casty je jejich CasnéjSi pokles. Vyznam maji zejména v pfipadé absence IgM
u nékterych pacientt a dale u reinfekci.

K vzestupu protilatek tfidy IgG dochazi nékdy uz po 2. — 3. tydnu od
zacCatku vyskytu pfiznaku, maximalnich hladin dosahuji za delSi dobu, nékdy
az za 6 meésicl, perzistuji déle nez 1 rok, jsou znamy pfipady perzistence

déle nez 4 roky. V pfipadé reinfekci je nutno hodnotit dynamiku protilatek u
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parovych vzorku, odebranych s odstupem 1 — 2 tydny ().

6.1.5. Omezeni testu

Jednotlivé sérologické testy nemohou byt pouzivany jako jediné
kritérium pro stanovani diagn6zy. Musi se brat v uvahu vSechny klinické
a laboratorni vysledky.

Vzorky, které byly odebrany pfilis brzy béhem primarni infekce nemusi
obsahovat detekovatelné mnozstvi protilatek. Pokud je podezifeni na
mykoplazmovou infekci, mél by se b&éhem 2 — 4 tydn( odebrat dalSi vzorek

na analyzu. Ten by se mél testovat paralelné s 1. vzorkem (11).
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7. Vysledky

Tabulka 4. Vyskyt infekci zplsobenych M. pneumoniae v letech 2005 - 2007

vék celk. vyskyt %
0-4 58 8,9
5-14 299 46,1
15-25 207 31,9
26 — 35 40 6,2
36 — 45 28 4,3
46 — 55 3 0,5
56 a vice 13 2,1
648
Celkovy vyskyt onemocnéni v letech 2005 - 2007
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Graf 1. Vyskyt infekci zpGsobenych M. pneumoniae v letech 2005 - 2007

Za celé pozorované obdobi zjiStujeme, Ze ve vékové skupiné 5 - 14 let
bylo nakaZeno infekci M. pneumoniae 299 osob (46,1 %) a ve skupiné 15 —
25 let 207 osob (31,9 %). Za toto obdobi byly infekci M. pneumoniae ve
skupiné 46 — 55 let nakazeny 3 osoby (0.5%).
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Tabulka 5. Srovnani vyskytu infekci zpdsobenych M. pneumoniae v letech 2005 - 2007

rok vyskyt pocet pacientu %
2007 246 2754 8,9
2006 281 2558 11
2005 121 1652 7,3
648 6964 9,3

Srovnani vyskytu onemocnéni v letech 2005 - 2007
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Graf 2. Srovnani vyskytu infekci zpisobenych M. pneumoniae v letech 2005 - 2007
Za pozorované obdobi onemocnélo infekci M. pneumoniae nejvice
osob vroce 2006 (11 % z celkového poctu pacientt). Nejméné osob bylo

infilkovanych vroce 2005 (7,3 %). Za celé pozorované obdobi nebyla

zaznamenana zadna epidemie.
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Tabulka 6. Srovnani vyskytu infekci zpdsobenych M. pneumoniae v letech 2005 - 2007

vék Vyskyt 2007 Vyskyt 2006  vyskyt 2005
0-4 30 23 5
5-14 105 131 63
15-25 76 88 43
26 - 35 13 22 5
36 — 45 12 12 4
46 — 55 2 1 0
56 a vice 8 4 1

140

Srovnani vyskytu onemocnéni v letech 2005 - 2007
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Graf 3. Srovnani vyskytu infekci zpisobenych M. pneumoniae v letech 2005 - 2007

V letech 2005 — 2007 pozorujeme nejvyssi vyskyt nemocnych v roce
2006, a to ve vékové skupiné 5 — 14 let (131 pacientt). Rovnéz pozorujeme,
Ze ve vékové skupiné 46 — 55 let nebyl vroce 2005 zaznamenam Zadny
pFipad infekce zplusobené M. pneumoniae.

V roce 2007 byla infekci M. pneumoniae ve vychodoCeském kraji
nejvic zasazena vékova skupina 5 — 14 let (42,7 % nakazenych pacient()
a dale skupina 15 — 25 let (30,9 %), coz odpovida epidemiologii onemocnéni.
Nejméné nemocnych bylo ve skupiné 46 — 55 let (0,8 %).
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Vroce 2006 byla infekci M. pneumoniae rovnéZ nejvic nakazena
vékova skupina 5 — 14 let (46,6 %) a skupina 15 — 25 let (31.3 %). Znovu

(0,4 %).
V roce 2005 opét sledujeme nejvysSi vyskyt infekci zplsobenych M.
pneumoniae ve vékoveé skupiné 5 — 14 let (52,1 %) a ve skupiné 15 — 25 let

(35,5 %). V tomto roce nebyl zaznamenan ve vychodoCeském kraji zadny
pfipad ve vékové skupiné 46 — 55 let.
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Tabulka 7. Vyskyt infekci zplsobenych M. pneumoniae u Zen a muzd v letech 2005 - 2007

pohlavi Vyskyt 2007 Vyskyt 2006  Vyskyt 2005
Zena0-14 81 77 43
zena 15 -55 57 71 36

Z7ena 55 a vice 4 1 1
muz 0 -14 54 77 25
muz 15 - 55 46 52 16
muz 55 a vice 4 3 0

Vyskyt onemocnéni u zen v letech 2005 - 2007
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Graf 4. Vyskyt infekci zplsobenych M. pneumoniae u Zen v letech 2005 - 2007

V pozorovaném obdobi sledujeme, Zze ve vékové skupiné 0 — 14 let
onemocnélo nejvice Zen v roce 2007 (81 zen). Stejny fakt pozorujeme i ve
vékové skupiné 56 a vice let (4 zeny). Ve skupiné 15 — 56 let onemocnélo

nejvice Zzen v roce 2006 (71 Zen).
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Vyskyt onemocnéni u muzu v letech 2005 - 2007
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Graf 5. Vyskyt infekci zplsobenych M. pneumoniae u muzl v letech 2007 - 2005

V tomto obdobi bylo u muzl nejvice pfipadl zaznamenano v roce
2006, a to ve vékovych skupinach 0 -14 let (77 muzu) a 15 -56 let (52 muz().
Ve vékové skupiné 56 a vice let bylo nejvice pfipadi zaznamenano v roce
2007 (4 muzi).
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Tabulka 8. Celkovy vyskyt infekci zplisobenych M. pneumoniae u muzu a Zen v letech 2005 - 2007

pohlavi Vyskyt 2007  Vyskyt 2006  Vyskyt 2005
zena 142 149 80
muz 104 132 41

Vyskyt onemocnéni u muzu a zen v letech 2005 - 2007
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Graf 6. Celkovy vyskyt infekci zplisobenych M. pneumoniae u muzd a Zen v letech 2005 - 2007

Ve sledovaném obdobi pozorujeme nejvice nemocnych muzl i zen
v roce 2006 (149 Zen a 132 muzu).

V obdobi 2005 — 2007 bylo vice nemocnych Zen (57,3 %) nez muzu
(42,7 %).
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Tabulka 9. Vyskyt infekci zplsobenych M. pneumoniae ve vékovych skupinach v letech 2005 - 2007

vékova skup. | Vyskyt 2007  Vyskyt 2006  Vyskyt 2005
déti 135 154 68
dospéli 103 123 52
dlchodci 8 4 1

180

Vyskyt onemocnéni ve vékovych skupinach
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Graf 7. Vyskyt infekci zplsobenych M. pneumoniae ve vékovych skupinach v letech 2005 - 2007

V daném obdobi pozorujeme, Ze nejvice nemochou vékovou skupinou

byly déti (55,1 %), a to za celé pozorované obdobi. Nejméné nemocni byli

seniofi (2 %). V tomto pfipadé byly za déti povazovany osoby ve véku 0 — 14

let, za dospélé osoby ve véku 15 — 55 let a za seniory osoby starsi 56 let.
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Tabulka 10. Vyskyt komplikaci infekce zpUsobené M. pneumoniae v letech 2005 - 2007

komplikace

vyskyt 2007  vyskyt 2006  vyskyt 2005

neurologické
hematologické
kloubni
urologické
kozni

GIT
kardiologické
jiné

9 3 2
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Tabulka 11. Celkovy vyskyt komplikaci infekce zpisobené M. pneumoniae v letech 2005 - 2007

komplikace celk. vyskyt %
neurologické 14 2,2
hematologické 9 1,4
kloubni 8 1,2
urologické 2 0,3
kozni 8 1,2
GIT 10 15
kardiologické 5 0,8
jiné 34 5,3
13,9

14

Vyskyt komplikaci infekci M. pneumoniae v letech 2005 - 2007
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Graf 8. Vyskyt komplikaci infekce zplisobené M. pneumoniae v letech 2005 - 2007
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V pozorovaném obdobi trpélo nejvice osob neurologickymi
komplikacemi, konkrétné vroce 2007 (9 osob), a dale komplikacemi
gastrointestinalnimi, a to v letech 2007 a 2006 (v obou letech 5 osob).
Nejméné pozorovanymi komplikacemi byly komplikace urologickeé.

Souhrnné Ize fici, ze vletech 2005 — 2007 nejvice pacientl trpélo
neurologickymi komplikacemi (2,2 %), dale komplikacemi
gastrointestinalnimi (1,5 %) a hematologickymi (1,4 %). Nejméné
vyskytujicimi se komplikacemi byly komplikace kardiologické (0,8 %) a
urologické (0,3 %).
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8. Diskuze

Vyskyt mykoplazmovych infekci je nejCastéjSi u déti ve véku 5 — 14 let
a u mladych dospélych do 29 let, coz potvrzuje i moje prace. V pozorovaném
obdobi onemocnélo infekcemi zpusobenymi M. pneumoniae 299 déti, coz
¢ini 46,1 % z celkového poctu nemocnych osob, a 207 mladistvych, coz Cini
31,9 % z celkového pocCtu nemocnych, pficemz nejvice nemocnych v téchto
vékovych kategoriich bylo v roce 2006. Podle studie Fang-Ching Liu a kol.
byla infekce M. pneumoniae prokazana u 41,6 % déti (1s). Jina studie tychz
autord potvrdila vy$Si vyskyt mykoplazmovych infekci u déti nez u dospélych
19). Podle studie Naoyuki Miyashita a kol. se mykoplazmova infekce objevila
u 152 % osob starSich 60 let (0. V mém pfipadé byl vyskyt
mykoplazmovych infekci u osob starSich 56 let 2,1 %.

Rovnéz jsem zjistila, ze béhem sledovaného obdobi onemocnélo vice
zen (57,3% z celkového poctu nemocnych) nez muzl (42,7%). Prazkum
Ustavu zdravotnickych informaci a statistiky prokazal, ze Zeny trpi infekcemi
hornich cest dychacich Castéji nez muzi @7. Ddvodem bude patrné vySSi
vnimavost Zen k témto infekcim. Dale mizeme opét pozorovat, Zze nejvyssi
vyskyt onemocnéni podle tohoto rozdéleni byl vroce 2006. Vyskyt
onemocnéni v roce 2007 byl nepatrné nizsi.

V pozorovaném obdobi pak bylo nejvice nemocnych v roce 2006 (11
% z celkového poctu pacientu). Epidemie nebyla pozorovana.

Béhem své prace jsem taky sledovala vyskyt komplikaci infekci
zpusobenych M. pneumoniae. Ty vznikaji v disledku autoimunitnich reakci
v organizmu. V pozorovaném obdobi nejvice osob trpélo neurologickymi
komplikacemi (2,2 % z celkového poc¢tu nemocnych) a dale komplikacemi
gastrointestinalnimi (1,5 %). Z neurologickych komplikaci se vyskytovaly
zejména meningitidy a polyneuropatie, z gastrointestinalnich pak hepatitidy,
dyspepsie a prajmy. Dale se vyskytovaly komplikace hematologické (anemie
a imunodeficience), kloubni (artritidy a radikulopatie), kozni (rGzné druhy
dermatitid), kardiologické (perikarditidy a myokarditidy), urologické (nefritidy)
a jiné komplikace (zejména plicni). Celkovy vyskyt komplikaci pak byl 13,9 %
z celkového poc¢tu nemocnych. Podle studie A. Kapellerové a kol. se plicni
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komplikace vyskytly v 16,1 % pfipadd, mimoplicni komplikace byly
zaznamenany v 12,7 % pfipadu. Z mimoplicnich komplikaci se nej¢astéji
vyskytovaly gastrointestinalni (8 %), neurologické (1.1 %) a kozni (1,1 %)
komplikace ).

Ve Fakultni nemocnici v Hradci Kralové se ke stanoveni infekci
zpusobenych M. pneumoniae vyuziva metoda ELISA. Jedna se o
sérologickou metodu, kdy se stanovuje hladina specifickych IgM nebo IgG
protilatek. Dikazem mykoplazmové infekce je vzestup specifickych IgM
protilatek do 7. az 10. dne od zalatku onemocnéni nebo minimalné
Ctyfnasobny vzestup titru specifickych 1gG protilatek u rekonvalescentnich
pacientl za 3 tydny od zaCatku onemocnéni ). Pfi pouziti této metody je
nutno mit na védomi moznost zkfizenych reakci. Proto ke stanoveni infekci
zpusobenych M. pneumoniae nestaCi pouze metoda ELISA nebo jakakoliv
jina diagnosticka metoda, ale je nutné pfihlizet dale k rentgenologickému

nalezu a ke klinickym pfiznakam.
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9. Zaveér

Béhem své prace jsem zjistila, Zze infekce zplisobené M. pneumoniae
nejvice postihuji déti ve véku 5 — 14 let a mladistvé do 25 let véku. Ve
vychodocCeském regionu v pozorovaném obdobi onemocnélo vice Zzen nez
muzl a nejvySSi vyskyt onemocnéni byl vroce 2006. NejCastéji se
vyskytujicimi komplikacemi byly komplikace neurologické a
gastrointestinalni. Komplikace se vyskytly v 13,9 % pfipadd. Klécbé
mykoplazmovych infekci se pouZivaji zejména makrolidy, alternativou jsou

pak tetracykliny nebo fluorochinolony.
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