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Abstrakt

Leishmaniodzy patii mezi zanedbavana tropicka onemocnéni zptisobend intracelularnimi parazitickymi
prvoky rodu Leishmania. PtenaSeny jsou krevsajicimi flebotomomy (Diptera: Psychodidae).
Onemocnéni se vyskytuje v mnoha ¢astech svéta, véetné jihovychodni Asie. V tomto regionu dochazi
v poslednich letech knartstu lidskych ptipadid. Nakazu zde zplsobuji ptedevSim Leishmania
martiniquensis a L. orientalis z podrodu Mundinia, jez jsou ptivodci kutanni i visceralni leishmaniozy,
poté L. donovani a L. infantum zplsobujici visceralni leishmaniézu (také zvanou kala-azar). Jako
rezervoar parazitli by zde mohla slouzit doméci zvifata a mohla by tak byt zapojena do zoonotického
cyklu. Prestoze je fauna flebotomi v této oblasti bohatd, zadny druh nebyl doposud shledan jako
potvrzeny prenase¢ leishmanidz. V soucasné dobé se ukazuje, ze by nakazu v oblasti jithovychodni
Asie mohly pfenaset rizné skupiny hmyzu. Potencialnimi pfenaseci by zde mohly byt samice rodu

Sergentomyia (Diptera: Psychodidae) a také tiplici rodu Culicoides (Diptera: Ceratopogonidae).

Klicova slova: flebotom, leishmanioza, ptenasec, JV Asie, Thajsko

Abstract

Leishmaniasis are neglected tropical diseases caused by intracellular protozoan parasites of the genus
Leishmania. They are transmitted by blood feeding phlebotomine sandflies (Diptera: Psychodidae).
The disease occurs in many parts of the world, including southeastern Asia. Recently, the number of
human leishmaniasis cases have been increasing in this region. Leishmania martiniquenis and L.
orientalis of the subgenus Mundinia are the causative agents of cutaneous and visceral leishmaniasis,
L. donovani and L. infantum are the causative agents only of visceral leishmaniasis (also known as
kala-azar) here. Domestic animals may serve as natural reservoirs, suggesting their role in zoonotic
cycle. Although the fauna of phlebotomine sandflies in this area is rich, no species has yet been proven
as a vector of the disease. Recent studies suggest that other groups of insects in the southeastern Asia
could transmit the diasease. The potential vectors could be females of the genus Sergentomyia

(Diptera: Psychodidae) and also biting midges of the genus Culicoides (Diptera: Ceratopogonidae).

Key words: sand fly, leishmaniasis, vector, southeastern Asia, Thailand



Seznam pouzitych zkratek

PM — peritrofickd matrix

CL - kutanni leishmaniéza

MCL — mukokutanni leishmani6za

VL - visceralni leishmanioza

PKDL — post-kala-azar dermalni leishmani6za

WHO — World Health Organisation (Svétova zdravotnicka organizace)
ASEAN — Association of South East Asian Nations (Sdruzeni narodd jihovychodni Asie)
CDC — Centers for Disease Control and Prevention

PCR - polymerase chain reaction

HIV — human immunodeficiency virus

GMS — Greater Mekong Sub-region (podoblast Velkého Mekongu)
DAT - direct agglutination test (pfimy aglutinacni test)

mtDNA — mitochondrialni DNA

cyt b — cytochrom b

COI - cytochrom oxidaza I
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1. Uvod

Leishmanidzy patii mezi nejvice nebezpetna onemocnéni na svété prenasend hmyzem, v riznych
Castech svéta postihuji az 1 milion lidi ro¢né. Dle WHO se fadi mezi tzv. zanedbavana tropicka
onemocnéni (neglected tropical diseases), vyskytujici se ptredevS§im v tropickych a subtropickych
oblastech Asie, Afriky, Jizni Ameriky a také Evropy (Pigott et al., 2014). Jejich pavodci jsou
intracelularni paraziticti prvoci rodu Leishmania ze tiidy Kinetoplastida, kteti napadaji v prvni fad¢
bilé krvinky hostitele, poté i sliznice a organy.

Onemocnéni ma tii hlavni klinické formy a stupen jejich projevu zavisi na nékolika faktorech,
predevs§im na imunitnim systému ¢loveéka. Kutanni neboli kozni leishmani6za je nejcastéjsi a nejméné
zavaznou formou, kdy dochazi k poSkozeni kiize a tvorbé viedi a 1ézi po téle. Mukokutanni
je visceralni leishmanioza, nékdy také nazyvana kala-azar, kdy parazit napadd jatra, slezinu a kostni
dren. Projevuje se horeckami, anémii, zvétSenim uvedenych organti a narusenim jejich funkce (Gurel
et al., 2020).

Leishménie jsou pienaseny ve Starém svété hmyzem rodu Phlebotomus a v Novém svéte
rodem Lutzomyia (Pigott et al., 2014). Jednd se o velice drobny hmyz zfadu Diptera a celedi
Psychodidae. Obé¢ pohlavi se zivi rostlinnymi §tavami, ovSem samice saji i krev, ¢imz parazity prenasi
dale (Killick-Kendrick, 1999). RozliSujeme zoonoticky cyklus, ve kterém jsou definitivnimi hostiteli
zvitata a ndkaza koluje mezi nimi, ackoliv ¢loveék se mlze také nakazit, a antroponoticky cyklus, kdy
hlavnim rezervoarem parazita je clovek.

Ve své praci se zamétuji na zemé tzv. podoblasti Velkého Mekongu, tvofici znanou Cast
jihovychodni Asie, a zahrnujici Thajsko, Vietnam, Malajsii, Myanmar (Barmu), Kambodzu a Laos.
Pravdépodobnym rezervoarem leishmanii jsou vtomto regionu domaci a hospodaiska zvirata
(ptedevsim hlodavci, kocky, psi a dobytek), ktera se zde vyskytuji ve vysokém poctu (Chusri et al.,
2014; Junsiri et al., 2017). Vék, pohlavi, zdravotni stav a zivotni podminky zdejSich lidi jsou
dalezitymi faktory ovliviiujicimi riziko nakazy (Sriwongpan et al., 2021). Ani v sou¢asné dob¢ neni
zcela jasna role zdejSich flebotoml v pfenosu leishmanioz (Ruang-areerate et al., 2019). Za
potencialni pfenasece je zde povazovano nékolik druhti rodt Phlebotomus a Sergentomyia. Kromé
flebotoml se diskutuje i o moznych alternativnich hmyzich vektorech, kterymi jsou tiplici rodu
Culicoides z ¢eledi Ceratopogonidae.

Cilem této prace bude shrnout dosavadni poznatky o vyskytu leishmani6éz v nékterych zemich

JV Asie, jejich hostitelich a potencialnich prenasecich.



2. Leishmanio6za a jeji puvodci

2.1 Vyznam a vyskyt leishmanioz

Hmyzem pfenosni paraziti¢ti prvoci rodu Leishmania zplsobuji zdvazna onemocnéni zvana
leishmani6zy (Akhoundi et al., 2016). Leishmanidzy patii mezi tzv. zanedbavana tropickd onemocnéni
(neglected tropical diseases), coz je fada nemoci vyskytujicich se predev§im v chudych tropickych
oblastech s nedostate¢nou zdravotnickou péci, jimz ptes jejich zavazny dopad na lidské zdravi neni
vénovana dostatecnd pozornost. Leishmani6zy kazdorocné postihnou 700 000 az 1 milion lidi a vice
nez miliarda lidi dnes zije v endemickych oblastech s rizikem nakazy (WHO, 2021). Potvrzenymi
prenaseci leishmanio6z jsou flebotomové (Diptera: Psychodidae) rodu Phlebotomus ve Starém svéte a
Lutzomyia v Novém svéte, pricemz vice nez 90 druhti flebotomti je potvrzenymi ¢i potencidlnimi
prenaSeci paraziti na ¢lovéka (Maroli et al., 2013). Leishmaniozy jsou rozsifeny v mnoha oblastech
Afriky, Asie, Latinské Ameriky, a dokonce i Evropy, celkem v 98 riznych zemich (Alvar et al., 2012).
Prestoze se jedna o velice zavaznou chorobu, stale chybi informace a piesna data o vyskytu nakazy
predevs§im z chudSich ¢asti svéta. V nékterych oblastech je skute¢né mnozstvi nakazenych lidi témér
jisté vétsi, nez kolik je hlasenych piipadi. Divodem nedostate¢ného hlaseni piipadi je Spatna
diagnostika a nedostupnost lékarské péce. Problémem je také nedostatek 1éciv v chudsich oblastech

(Desjeux, 2004; Pigott et al., 2014).

2.2 Taxonomické zarazeni rodu Leishmania

Leishmanie jsou paraziticti prvoci, kteti se fadi do fiSe Prostista, tfidy Kinetoplastida, fadu
Trypanosomatida, ¢eledi Trypanosomatidae a rodu Leishmania. Dosud bylo popsano 53 druht
leishmanii, pficemz 31 druhd napadd savce a okolo 20 druhii znich je infekCnich pro clovéka
(Akhoundi et al., 2016).

V minulosti byly leishmanie klasifikovany podle toho, jakou formu onemocnéni zpisobovaly.
Naptiklad ve Starém svété byly za plivodce kutanni leishmanidzy povazovény typicky Leishmania
major Ci L. tropica, zatimco L. donovani podle tehdejSich tisudki zpisobovala visceralni formu
onemocnéni. Roku 1987 byl ovSem vytvoren novy fylogeneticky strom, ktery se pouziva dodnes, a
v némz je rod Leishmania rozdé€len na podrody L. (Leishmania), L. (Viannia) a L. (Sauroleishmania)
(Lainson & Shaw, 1987). Podrod Sauroleishmania zahmuje druhy, které nejsou patogenni pro ¢loveéka
a ve Starém svété napadaji plazy, zatimco druhy zbyvajicich dvou podrodl parazituji i na lidech
(Bates, 2007).

V soucasné dob¢ se leishmanie déli na skupiny Euleishmania a Paraleishmania (Cupolillo et

al., 2000). Do skupiny Euleishmania jsou zahrnovany podrody Leishmania, Viannia, Sauroleishmania



a Mundinia. Do skupiny Paraleishmania se tadi L. herreri, L. equatorensis, L. deanei, L.
colombiensis, L. hertigi a byvaly rod Endotrypanum (Akhoundi et al., 2016).

Zatimco v minulosti bylo taxonomické urcovani jednotlivych druhii leishmanii postaveno na
biologickych, geografickych, epidemiologickych a imunologickych metodach, dnes se pouzivaji
pfevazné biochemické a molekuldrné biologické metody, napt. multilokusova enzymova elektroforéza
(MLEE). I pfesto se nahled na postaveni nékterych druht rodu Leishmania stale vyviji (Schonian et
al., 2010). Jako priklad 1ze uvést podrod Mundinia, vytvoreny teprve v roce 2018 pro nékolik druhii
leishmanii zptisobujicich onemocnéni u zvitat i lidi, jejichZ fylogenetické postaveni nebylo po dlouhou

dobu znamo (Sereno, 2019).

2.3 Vyvojovy cyklus leishmanii

Vyvojovy cyklus leishmanii je dvouhostitelsky. Paraziti koluji mezi hmyzimi pfenaseci, kterymi jsou
podle klasického pojeti flebotomové (Diptera: Psychodidae), pfestoze se uvazuje i o alternativnich
prenasecich, a hostiteli, kterymi jsou nejcasteji savcei, véetné clovéka (Dostalova & Volf, 2012).

Lze rozdélit dva zpusoby vyvoje leishmanii podle mista jejich vyskytu v zazivacim traktu
pienasece. Podrod Viannia se vyznacuje tzv. peripylariarnim vyvojem, pii némz leishmanie nejprve
migruji do zadniho stieva flebotoma a teprve poté do mesenteronu. Druhy z podrodu Leishmania patii
mezi tzv. suprapylariarni parazity, ktefi se vyviji pouze v mesenteronu. Suprapylariarni vyvojovy
cyklus je vice popsany a ma ho vétSina leishmanii Starého svéta (Kamhawi, 2006). V této kapitole se
tedy budu zabyvat jen touto skupinou.

Samice flebotoma nasaje krev hostitele, ktera obsahuje infikované makrofagy
s intracelularnimi kulovitymi amastigoty (Bates & Rogers, 2004). Jakmile se nasata krev dostane do
mesenteronu, obali ji flebotomem nové vytvofena peritrofickd matrix, ktera slouzi predevsim jako
obrana proti parazitim a je sloZzena z chitinu, proteind a proteoglykanti. Pro leishmanie je ovSem
tvorba peritrofické matrix (PM) dilezita, jelikoz je chrani pted degradaci travicimi enzymy ve stieve
flebotoma. Pokusy zalozené na blokaci tvorby PM prostiednictvim enzymu chitindzy jsou toho
dikazem. V mesenteronu takto modifikovanych flebotomi jsou amastigoti zniceni jiz ¢tyfi hodiny po
sani. Promastigoti jsou ovSem jiZ schopni pfezit i bez PM (Pimenta et al., 1997).

Amastigoti se v PM diferencuji na protahlé a pohyblivé procyklické promastigoty s kratkym
bicikem (Dostalova & Volf, 2012). Ti se dale mnozi a méni se na podlouhlé a $tihlé nektomonadni
promastigoty, ktefi se hromadi v anteriorni ¢asti PM, z niZ unikaji. V dal§im kroku se ¢ast nektomonad
musi pfichytit na epitelidlni st€énu mesenteronu a ¢ast migruje na anteriorni stranu. Z nektomonad se
poté stavaji leptomonadni promastigoti, mnozici se a vyskytujici se v lumen mesenteronu. Dal§im
vyvojovym stadiem jsou haptomonady, které se pfichycuji na kutikulu stomodealni valvy (Bates &
Rogers, 2004). Stomodealni valva je pro flebotomy duilezitd b€hem sani potravy. Nejen, ze umoznuje

jednostranny tok pfijimanych §tav nebo krve dale do stieva, ale také zabraiuje jejich regurgitaci.



Leishméanie ovSem stomodealni valvu poSkozuji tim, Ze ni¢i jeji cylindrické bunky a chitinovovu
vystelku. PoSkozenim valvy se béhem sani flebotoma vraci piijimana potrava zpét i spolu s parazity,
coz zajist'uje jejich prenos na hostitele (Volf et al., 2004).

Pro definitivniho hostitele jsou infekéni tzv. metacyklicti promastigoti, kteti se do jeho krve
dostavaji béhem sani flebotoma. Promastigoti jsou v krvi hostitele fagocytovani makrofagy do tzv.
fagosomu, ktery se po spojeni s lysozomem stava fagolysozomem. Zde probéhne diferenciace paraziti
na amastigoty, ktetfi z makrofagl unikaji a napadaji dalsi bunky, kterymi kromé makrofaghh mohou byt
i dendritické bunky (Handman & Bullen, 2002). Amastigoti v krvi hostitele jsou nasaty samici
flebotoma, kde se opét pfeméni na promastigoty a mnozi, ¢imz se cely cyklus opakuje (Bailey &
Lockwood, 2007).

RozliSujeme tzv. zoonoticky cyklus, pfi némz paraziti koluji jak mezi domacimi, tak mezi
divokymi zvitaty a mohou byt pfeneseny i na cloveéka, a antroponoticky cyklus, kdy jedinym

rezervoarem leishmanii je ¢loveék (Kamhawi, 2006).

2.4 Formy onemocnéni

Lidské leishmaniozy maji vice klinickych forem, které se projevuji na zakladé imunity a genetického
pozadi hostitele, faktord prostfedi nebo i druhu parazita (Hepburn, 2000). Hlavnimi formami jsou
kutanni, mukokutanni, visceralni leishmanidza a post-kala-azar dermalni leishmanioza.

Kutanni leishmaniéza (CL) je nejcastéjsi formou onemocnéni a predpoklada se, ze kazdorocné
postihne 600 000 az 1 milion lidi (WHO, 2021). V poslednich letech ptibyva mnozstvi importovanych
pfipadi i v zemich, kde se leishmaniozy bézné nevyskytuji. Déje se tak v dusledku vétsiho turismu a
migrace lidi z endemickych oblasti (Wall et al., 2012). Druhy leishmanii, které zpasobuji CL, se
vyskytuji ve Starém i Novém svété. V Africe, Indii, na Blizkém vychod¢ a ve Sttedomofi ji zptisobuji
L. major, L. tropica a L. aethiopica. V Latinské Americe prevazuji druhy L. braziliensis, L. mexicana,
L. amazonensis a L. guyanensis (Burza et al., 2018). V mist¢€ sani infekéniho flebotoma nejprve vznika
puchyiek, ktery se postupné zvétSuje a stane se viedem, ktery se miize sam zahojit a zanechat po sob¢
drobnou jizvu (Goto & Lauletta Lindoso, 2012; Gurel et al., 2020). Tato forma se nazyva lokalizovana
CL. Existuje nicméné vice forem, které mohou cloveka postihnout. Vzacnéjsi formou je tzv.
diseminovana leishmanioza projevujici se mnohacetnymi lézemi po téle. Z lokalizované CL se mlze
vyvinout také difuzni CL vyskytujici se v Africe, Stfedni a Jizni Americe. Je charakteristicka noduly
pokryvajicimi odhalené Casti téla hostitele (Gurel et al., 2020).

Mukokutanni leishmaniéza (MCL) se vyskytuje az na vyjimky v Jizni Americe a je za ni
zodpoveédna nejCastéji L. braziliensis. Tato forma ovSem muze byt zplisobena i jinymi druhy, jimiz
jsou L. panamensis, L. guyanensis, L. amazonensis, L. major, L. tropica a L. infantum. MCL se v prvni
fazi projevuje jako zanét nosni sliznice, coz je zplsobeno proniknutim parazita do slizni¢nich tkani,

lymfatického nebo krevniho systému ¢loveka. Nasledné se na nosni sliznici utvari viedy a dochazi



k perforaci nosni prepazky (Reithinger et al., 2007). Napadena muze byt také ustni sliznice, Casti
obliceje, hltanu, hrtanu a mékkého patra (Goto & Lauletta Lindoso, 2012).

kala-azar, ktera nelécend Casto kon¢i smrti ¢lovéka. Pfi tomto onemocnéni jsou napadena jatra a
slezina, coz se projevi jejich zvétSenim. Pacienti také trpi horeCkami, anémii a snizenym poctem
lymfocytt v disledku napadeni kostni dfen€. Inkubacni doba VL se pohybuje v rozmezi dvou tydnt az
18 meésict, v nékterych pripadech se ovSem symptomy mohou projevit az po nékolika letech.
Antroponotickou formu VL zptsobuje L. donovani, ktera koluje pouze mezi lidmi a vyskytuje se
predevsim v tropickych a subtropickych oblastech Asie a Vychodni Afriky. Zoonoticka VL, kolujici
mezi lidmi a zvifaty, je zpusobena L. infantum a je prendSena hlavné v Latinské Americe a v oblasti
Stiedomoti. Jejim nejcastéj$im zvifecim rezervoarem jsou psi (Ready, 2014).

Nasledkem VL se u pacientii b€hem roku az péti let po jejim vyléCeni mize vyvinout tzv.
post-kala-azar dermalni leishmanioza (PKDL). Projevuje se drobnymi lézemi na riznych Castech téla,
zejména na obliceji, rukou a trupu. Prestoze ¢lovék neni ohroZen na zivote, slouzi jako rezervoar
parazita, ktery je potencialné¢ nebezpecny pro dalsi hostitele (Ghosh et al., 2021). PKDL mize
vzniknout v disledku reinfekce nebo reaktivaci latentnich leishmanii, které nebyly zniceny béhem
1écby VL. Zptisobuje ji nejcastéji L. donovani, nékdy také L. infantum (Ganguly et al., 2010).

Castou komplikaci miize byt koinfekce VL u HIV pozitivnich lidi. Tito pacienti poté mohou
mit vaznéj$i prabéh VL a vyssi riziko relapsu. Je proto snaha vyvinout ucinnou lécbu, kterda by
fungovala proti leishmanidéze a zaroven zabranila vzniku relapsu (Monge-Maillo & Lopez-Vélez,
2016).

Lécba leishmanioz se odviji od klinickych projevli nemoci, druhu parazita a dostupnosti
1ékaiské péce v dané oblasti (McGwire & Satoskar, 2016). Velmi Casto se k 1écbé rtiznych forem
leishmani6zy pouziva pentavalentni antimon, ktery je ovSem toxicky pro nekteré organy a leishméanie
si proti nému jiz vybudovaly rezistenci (Handler et al., 2015). Krom¢ toho se k 1é€bé onemocnéni
pouziva amfotericin B. Ten ovSem vyvolava silné vedlejsi ucinky, proto jsou pacienti béhem 1é¢by
hospitalizovani a pozorovani. Existuje n€kolik typd amfotericinu, napf. liposomalni amfotericin B
nebo lipidovy komplex amfotericinu B. Dal§imi 1éky jsou také pentamidin, paronomycin nebo
miltefosin, ktery je jedinym schvalenym peroralnim lékem proti leishmaniézam (Chakravarty &

Sundar, 2019; McGwire & Satoskar, 2016).

2.5 PrenaSeci

Dulezitou roli v cyklu leishmanio6z hraji jejich hmyzi prenaseci. Jsou jimi flebotomové, ktefi nalezi do
fadu Diptera, podiadu Nematocera, celedi Psychodidae a podceledi Phlebotominae. Podceled
Phlebotominae zahrnuje rody Phlebotomus, Sergentomyia a Chinius vyskytujici se ve Starém svété a

rody Lutzomyia, Brumpromyia a Warileya v Novém svété. Taxonomické zatazovani flebotomi



v minulosti vychazelo z morfologické analyzy druhové specifickych znakd. Dnes mame k dispozici
presngjsi molekularni metody (napf. izoenzymové analyza, DNA barcoding a sekvenacni analyza
genovych markerti, proteinové profilovani pomoci hmotnostni spektrometrie), umoziujici 1épe
charakterizovat a jednoznacnéji ur€it jednotlivé druhy, zndzornit vnitrodruhové i mezidruhové
rozdilnosti (Akhoundi et al., 2016) a snaze identifikovat napt. kryptické druhy flebotomti (Depaquit,
2014).

T¢lo dospélého flebotoma obvykle nebyva vétsi nez 3 mm a je pokryto chlupy. Pokud neléta,
ma kiidla v typickém postaveni piipominajici pismeno ,V‘. Potravou samcl i samic je cukr
vyskytujici se v rostlinnych stavach nebo medovice, kterou produkuji msice. Samice na rozdil od
samcu také potiebuje sat krev riznych zivocicht, kterd je zdrojem zivin dilezitych pro produkci
vajicek. U nékterych druhti mize dochazet k tzv. autogenii, kdy samice je schopna naklast prvni
snisku vajicek i bez predchoziho nasati krve (Killick-Kendrick, 1999).

Nasata samice klade vajicka na mista s vy$§im obsahem organického materialu, napt. na hnij,
do jeskyni, kment stromu, trhlin v ptdé ¢i do hlodav¢ich nor. Z vajicek se po nékolika dnech lihnou
larvy, které maji ¢tyfi vyvojova stadia. Nasledné se larvy zakukli a pteméni na dospélce (Dvorak et al.,
2018). Ti jsou aktivni piedev§im brzy rano, vecer a v noci. Cely vyvojovy cyklus flebotomt probiha
na vlhkych a teplych stanovistich souse a nevyzaduje vodu (Maroli et al., 2013).

Pti sani krve flebotom svym sosdkem narusi v ur€itém misté kizi a ponici povrchové kapilary
hostitele (Gomes & Oliveira, 2012). Aby v misté sani nedochazelo ke srdzeni krve a spousténi
lokélnich imunitnich reakci, injikuje pfenase¢ do rany své sliny obsahujici rizné antikoagulacni,
imunomodulaéni, vazodilataéni a protizdnétlivé latky (Andrade et al., 2007). Cinnost téchto latek
zvySuje pravdépodobnost tspésné infekce, jelikoz se slinami jsou prenaseni i promastigoti infekcni
pro hostitele (RohouSovda & Volf, 2006). Dalsim faktorem, vedoucim ke zvySené virulenci, je
poskozeni stomodealni valvy flebotoma leishméaniemi. Flebotom se v diisledku toho snazi sat
opakované a na vice riznych mistech téla hostitele (Schlein et al., 1992).

Prenos leishmanidz ovsem neni typicky pro vSechny flebotomy, jsou ho schopny jen nékteré
druhy. Velka ¢ast z nich dokonce ani nesaje lidskou krev nebo parazit ve stievé flebotoma neni
schopen dokoncit sviyj vyvoj. Killick-Kendrick (1990) proto vytvofil n€kolik kritérii, které dany druh
prenasece leishmanioéz musi spliiovat, aby se stal potvrzenym:

a) Musi byt schopen sat na lidech.
b) V ptipadé zoonotického cyklu musi byt schopen sat na zvifecich hostitelich.
c) Vektor musi byt nakazen ve volné ptirod¢, a to stejnym druhem leishmanie, ktery
infikuje 1 lidi.
d) Po straveni nasaté krve musi byt ve stfevé pfenasece umoznén vyvoj parazita.
e) Vektor musi byt schopen pfenosu parazita na hostitele.
Mnohdy je ovSem velmi obtizné splnit vSechna tato kritéria, a proto je dany druh pfenasece oznaCovan

jako ,,potencialni* (Killick-Kendrick, 1990). V soucasnosti je popsano 98 druhil z rodt Phlebotomus a



Lutzomyia, které jsou potencialnimi ¢i potvrzenymi pienase¢i lidskych leishmaniéz (Maroli et al.,
2013).

Rod Phlebotomus zahrnuje jiz zhruba 13 podrodi a vyskytuje se ve Stiedomofi, Africe,
centrdlni a jihovychodni (JV) Asii, na Blizkém vychod¢ a v oblasti Pacifiku. Rod Sergentomyia
zahrnuje 10 podrodt, vyskytujicich se v Australii, Asii, Africe, Evropé€ a na Indickém subkontinentu.
U rodu Chinius jsou popsany pouze 4 druhy: Chinius junlianensis, Ch. barbazani, Ch. eunicegalatiae
a Ch. samarensis, vzacng nalézané v riznych oblastech Asie (Akhoundi et al., 2016). V Novém svéte,
tedy Severni, Stiedni a Jizni Americe, pojeti rodii a podrodd flebotomli proslo v posledni dobé
dikladnou revizi, kterd taxonomii cel¢ skupiny vyrazné promeénila povySenim vétSiny podrodii na
urovei rodu. V této praci se jimi ov§em nezabyvam.

Mnohé druhy rodd Sergentomyia, Lutzomyia a Phlebotomus krom¢ leishmanioz pienasi také
ruzné arboviry. Medicinsky vyznamna je rovnéz Carriénova choroba, onemocnéni zptisobené gram-
negativni bakterii Bartonella bacilliformis, prenasené flebotomy rodu Lutzomyia. Projevuje se bolesti
kloubi, horeckou, bolesti hlavy, ¢lovék mize upadnout do komatu a pokud neni l1écena, mize koncit
smrti. Vyskytuje se pouze v Peru, Ekvadoru a Kolumbii, svym rozsifenim je tedy velmi omezené
oproti leishmani6ézam, které 1ze nalézt napti¢ mnoha kontinenty (Maroli et al., 2013).

Castym cilem v prevenci proti nikaze leishmaniézami je hubeni jejich hmyzich vektord.
Jakykoli biologicky ¢i chemicky boj proti flebotomliim je nicméné velice slozity. Jednim faktorem je
jejich velka druhova rozmanitost (Killick-Kendrick, 1999), zaroveii je Casto velmi obtizné najit
lihniste téchto prenasecii. Pokud jsou ovSem mista vyskytu a lihnuti zndma, Ize pouzit insekticidy nebo
zcela mikrohabitaty pfenasec znicit. V oblastech, kde ziji lidé a kde se hojn¢ leishmaniozy ptenasi, se
pouzivaji chemické postiiky, zejména na stény domt nebo na zviteci pfistfesky. Ve méstech jsou tyto
postupy mnohem cast€js$i a ucinn€js$i nez na venkove, a to z divodu lepsi dostupnosti insekticidd,
potfebné vybavy a kvalifikovanych osob, které takova chemicka oSetfeni mohou provadét (Alexander

& Maroli, 2003).

3. Leishmanio6zy jihovychodni Asie, jejich plivodci a prenaSeci

Jihovychodni (JV) Asii tvori celkem 11 stati — Brunej, Kambodza, Indonésie, Laos, Myanmar,
Malajsie, Filipiny, Singapur, Thajsko, Vychodni Timor a Vietnam. Cela tato geograficka oblast se
nachazi jizné od Ciny a sousedi s Indickym subkontinentem.

Tato prace pojednava o leishmanidzach a jejich prenaSeich pouze v Thajsku, Vietnamu,
Malajsii, Myanmaru, Kambodze a Laosu, tedy zemich vy¢lenovanych do tzv. podoblasti Velkého
Mekongu (Greater Mekong Sub-region, GMS). VSechny tyto staty, navic spolu s Filipinami, Bruneji,
Indonésii a Singapurem, jsou také Cleny tzv. Sdruzeni narodd jihovychodni Asie (ASEAN). Hlavnim
cilem tohoto sdruzeni je urychleni ekonomického, socialniho a kulturniho rozvoje ¢lenskych zemi

(ASEAN, 2020). Pfesto se tyto staty dodnes potykaji s chudobou a vyskytem zanedbavanych



tropickych onemocnéni, kam patii i leishmanidézy (Hotez et al., 2015). Po dlouhou dobu nebyly v
oblasti JV Asie zaznamenany zadné autochtonni pfipady ndkazy, proto zde ani dosud nebylo
provedeno pfiili§ mnoho studii tykajicich se leishmani6z ve srovnéni s ostatnimi Castmi Asie,
ptedevsim Indickym subkontinentem (Vu et al., 2020). V nésledku toho existuje jen malé mnozstvi dat
o zdejSich hmyzich ptenasecich.

Znalosti, nashromazdéné o flebotomech v tomto regionu v prvnich dvou tietinach 20. stoleti,
shrnuje monografie Lewis (1978). Svym zamétenim pokryva celou Orientalni neboli Indomalajskou
biogeografickou oblast, jejiz soucasti jsou také Indie, Pakistin a Bangladés, tedy zemé s velmi
vyznamnym poctem ptipadi leishmanidz, ale zcela odlisnou epidemiologii jejich pienosu a druhovym
slozenim flebofauny. Autor celou Orientalni oblast déli na nékolik podoblasti, z nichZ se s regionem,
na néjz se v praci zaméiuji, prekryva s tzv. centralni oblasti. Také uvadi celkem 17 druhd rodu
Sergentomyia pro Zapadni Malajsii. Velmi rozsifenym druhem uz tehdy byl P. argentipes, zijici ¢asto
v blizkosti lidskych obydli. Zminény je téz P. betisi a P. kiangsuensis. Tato prace rovnéz uvadi vibec
jediné, nicméné dnes uz velmi zastaralé, mapy vyskytu jednotlivych druhti flebotomti v tomto regionu.

Az od roku 1996, kdy byl hlasen prvni piipad autochtonni infekce v Thajsku, je zdejsi fauné
flebotomtl vénovana vétsi pozornost (Depaquit et al., 2019). V tomto regionu dochazi k Sifeni
leishmaniéz a jejich pirenasect v disledku klimatickych zmén, industrializace, kaceni lesi a
podobnych zasaht do Zivotniho prostfedi (Conlan et al., 2011). Vyskytuje se zde pouze visceralni a

kutanni leishmani6za, mukokutanni forma doposud nebyla v zemich Velkého Mekongu hlaSena.

3.1 Thajsko

Thajsko ma ze vSech zemi, kterymi se v této praci zabyvam, nejvice hlaSenych lidskych ptipadi
leishmanioz, a je také jedinou zemi JV Asie, ktera je endemicka pro CL a VL (WHO, 2020). Zejména
v poslednich letech zde dochdzi k nartistu ptipada lidskych leishmaniéz a do roku 2018 zde bylo
prozatim hlaSeno 22 ptipadt (Jariyapan et al., 2018). To je také divod, pro¢ se pfevazna Cast publikaci
o leishmani6zéch a jejich pfenasecich v JV Asii zabyva praveé touto zemi (Vu et al., 2020). Hlavnim
pouzivanym léCivem proti leishmani6zdm je v Thajsku amfotericin B. Ostatni 1é¢iva, pfedevsim
pentavalentni antimon, hojné€ pouzivany v jinych ¢astech svéta, je v této oblasti velmi malo dostupny
(Chiewchanvit et al., 2015). Fauna flebotomt je zde bohatd, nicméné malo prozkoumand. Velké

mnozstvi druhti také Zije v jeskynich.

3.1.1 Leishmaniézy

Prvni autochtonni CL zaznamenanou v Thajsku popsal Kattipathanapong et al. (2012) u tfiletého
ditéte, pivodce nakazy ovsem dodnes neni znamy. Do té doby byly v zemi hlaseny pouze piipady CL

importované z jinych zemi. Jako pfiklad Ize uvést jednu z nejstarSich dostupnych studii uskute¢nénou



mezi lety 1984-1992, ktera zaznamenala dohromady 11 piipadd CL u pfist€éhovalych pracovniki
pochazejicich ze Saudské Arabie a Libye, kde nejspiSe dosSlo k ndkaze. Ani v jednom piipadé ovSem
nebylo mozné leishmanie zatadit do druhu, protoze nebyly kultivovany (Viriyavejakul et al., 1997).

Prvni ptipad VL, ktery nebyl do Thajska importovan, byl popsan roku 1996 u ditéte
pochazejicitho zjizni C€asti Thajska, u kterého byli po laboratornich vySetfenich kostni dfené
identifikovani amastigoti leishmanii, ktefi ov§em nebyli urceni do druhu (Thisyakorn et al., 1999).
Dalsi ptipad lidské VL zaznamenal Kongkaew et al. (2007), kde byla diky mikroskopickému
pozorovani a PCR jako plivodce onemocnéni uréena L. donovani, autofi studie ovSem neuvadi, jaky
gen byl pro PCR analyzu pouzit a druhové urceni tohoto parazita by tak mohlo byt pochybné. Zaroven
bylo v misté bydlist¢ pacienta chyceno 118 flebotomil, z 85 % zde byla zastoupena S. gemmea, z 15 %
S. barraudi a pouze dva exemplaie patiily k druhu P. stantoni. Ani jeden ztéchto druhd hmyzu
nicméné neni potvrzenym prenaSeCem leishmaniéz. Roku 2006 byl zaznamenan dalsi autochtonni
pfipad VL v jiznim Thajsku. Pozornost upoutal parazit, ktery byl pivodcem nemoci u pacienta. Velmi
Leishmania. Bylo proto poukazano na to, Zze v Thajsku by mohl za nadkazu byt zodpovédny zcela novy
druh leishménie. V okoli bydli§t¢ nakazeného byly odchyceny druhy S. gemmea (89,7 %), S. barraudi
(5,6 %), S. indica (0,9 %) a P. stantoni (3,8 %). Vysledky PCR na ptitomnost leishmanii byly u v§ech
zkoumanych flebotom negativni. Kromé pacienta byly odebrany vzorky krve také mistnim
obyvatelim a domécim zvitatim vyskytujicim se v okoli. K detekci protilatek proti leishmaniim byl
pouzit pfimy aglutinacni test (DAT), ktery prokazal pritomnost protilatek u deviti kocek. Piestoze se
nepodaftilo ur¢it zddného potvrzeného pienasece, autoii Clanku nevylucuji, ze by se v této oblasti
mohli vyskytovat dalsi potencidlni vektofi leishmanioz, ktefi prozatim nebyli odhaleni (Sukmee et al.,
2008).

Parazit zodpovédny za VL z této studie byl pozdéji identifikovan jako novy druh a oznacen
L. siamensis®, pouzivani tohoto oznaceni je vSak problematické. Toto druhové jméno neni platné,
protoze ,,L. siamensis“ nebyla nikdy fadné¢ formaln¢ popsana a ani nebyl zcela jasné definovan jeji
vztah k ostatnim druhtim leishmanii, navic k analyzam pouzivand sekvence rRNA ITS1 neposkytuje
dostatek dat k tomu, aby mohla byt jednozna¢né taxonomicky zatazena (Pothirat et al., 2014).
Vysledky sekvenaéni analyzy péti lidskych izolatu ,,L. siamensis“ z autochtonnich thajskych pripada,
zalozené na pouziti ¢tyf ruznych genetickych markertt (SSU-rRNA, ITS1, hsp70 a cytochromu b)
naopak upozornily na fakt, Ze nejspiSe zahrnuje vice druhti. V ramci ,,L. siamensis byly proto
definovany dvé geneticky odli$né linie, oznacované jako PG a TR (Leelayoova et al., 2013).

Druhovou identitu jedné z téchto linii uréila studie zabyvajici se lidskym pfipadem VL na
severu Thajska. Sekvenovani genu pro velkou podjednotku RNA polymerazy II piekvapivé ukézalo,
Ze je parazit z tohoto pacienta totozny s L. martiniquensis (Pothirat et al., 2014). Ta byla poprvé
izolovéna na ostrové Martinik lezicim v Karibském mofi, formaln¢ popséana teprve kratce predtim

(Desbois et al., 2014) a dnes nalezi do podrodu Mundinia. Pothirat et al. (2014) do analyzy zahrnuli i



nékteré star$i thajské izolaty, jejichz sekvence byla rovnéz totozna, a soudi se, ze vétSina paraziti
v minulosti identifikovanych jako ,,L. siamensis* tedy ve skuteCnosti nejspiSe nalezi k druhu L.
martiniquensis. Autofi se zaroven pokusili sestavit fylogeneticky strom leishmanii zahrnujici nejen
izolaty ,,L. siamensis* (pozd¢€ji L. martiniquensis) z Thajska, ale také z Némecka a ze Spojenych statt
odebrané z koni (Miiller et al., 2009; Reuss et al., 2012) a jeden izolat ze skotu ve Svycarsku (Lobsiger
et al., 2010). Skutecnou identitu parazitl zptisobujicich ndkazy v Thajsku poté shrnuje Leelayoova et
al. (2017). Porovnanim sekvenci SSU-rRNA, ITS1 a hsp70 genti u ,,L. siamensis* a L. martiniquensis
bylo potvrzeno, ze vSechny pfipady, kromé jednoho, byly opravdu zplsobené L. martiniquensis.
Rekonstrukce fylogenetického stromu poté odhaluje, Ze obé skupiny parazitii jsou monofyletické a
naznacuje tak, Ze jsou si blizce ptibuzné.

Odpoved’ na otazku druhového urceni zbyvajicich thajskych izolath ,,L. siamensis*, které neni
mozné ztotoznit s druhem L. martiniquensis, prinesla Jariyapan et al. (2018), ktera ve své praci
popisuje pripad CL u Zeny ze severu zemé. Ve vzorcich odebranych z koznich 1ézi byl nalezen druh
leishmanie identicky s nékterymi dfive nalezenymi thajskymi izoldty oznaCovanymi jako ,,L.
siamensis®, ale odlisSnymi od jinych, pozdé&ji identifikovanych jako L. martiniquensis. Tyto odlisné
izolaty byly autory studie zahrnuty do formaln€ nové popsaného druhu L. orientalis, coz brani dalSimu
nespravnému pouzivani neplatného jména ,,L. siamensis*.

Doposud byl v Thajsku zaznamenan jen jediny ptipad nakazy L. infantum. Roku 2007 byla jeji
ptitomnost zjisténa PCR metodou ze vzorkl kostni dfené muze z Bangkoku s ptiznaky VL. Vzhledem
k negativnim vysledkiim DAT u lidi a zvitat zijicich v blizkosti bydlist¢ pacienta a faktu, ze muz
v minulosti ¢asto cestoval po Thajsku, nebylo mozné urcit, kde k nakaze doslo (Maharom et al., 2008).

Zna¢né mnozstvi studii se v Thajsku zabyva také koinfekci leishmanioz s HIV u lidi, protoze
tito 1idé maji snizenou imunitu a jsou tak nachylnéjsi k riznym onemocnénim. Prvni takovou nakazu
zde zaznamenal Suankratay et al. (2010). Parazit zodpovédny za VL v tomto pfipadu byl po
sekvenovani uréen jako vté dobé dosud nepojmenovany, ale jiz v minulosti nalezeny, druh
leishmanie, pozdé&ji oznaceny jako ,,L. siamensis“. O dva roky pozdéji vysla dalsi prace popisujici VL
a diseminovanou CL u HIV pozitivni pacientky (Bualert et al., 2012) a nasledné u dalSich dvou lidi
taktéZ s priznaky obou forem leishmaniézy (Chusri et al., 2012). Ve vSech pfipadech byla za ptivodce
onemocnéni oznacena opét ,,L. siamensis“. Pozd€jsi analyzy ale ukazaly, Ze se jednalo o dva rizné
druhy. Zatimco parazit popsany v pracich od Suankratay et al. (2010) a Chusri et al. (2012) byl
identifikovan jako L. martiniquenis, v ptipadé pivodce nakazy ze studie od Bualert et al. (2012) se
jednalo o L. orientalis (Jariyapan et al., 2018). Na jihu Thajska byla poté u HIV pozitivniho pacienta
hlaSena dalsi nakaza CL, opét zpusobena ,,L. siamensis“ a pozd&ji identifikovand jako L.
martiniquensis (Phumee et al., 2014; Leelayoova et al., 2017). Stejny parazit byl poté pivodcem
diseminované CL u muzt s HIV i ze severni Casti Thajska (Chiewchanvit et al., 2015). Prvni

asymptomatickd nakaza L. martiniquensis v Thajsku byla odhalena u 28leté¢ zeny s HIV. Ackoliv
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krevni testy ziistaly negativni, PCR provedena ze slin umoznila detekci parazita. Ukazalo se tedy, Ze
by se tato metoda mohla pouzivat k odhalovéni i asymptomatickych ptipadt (Siriyasatien et al., 2016).

Manomat et al. (2017) provedl v letech 2015-2016 studii v provincii Trang na urceni
prevalence leishmanidéz u HIV pacientd. Kromé jiného, cilem studie taktéz bylo vymezit rizikové
faktory zvySujici pravdépodobnost nédkazy leishmanidézami. Bylo zjisténo, ze vyssi riziko infekce maji
lidé zijici v domech postavenych na ktlech nad vodou, coz poskytuje flebotomiim vice moznosti
proniknuti dovnitt lidskych obydli. Dalsim faktorem je mnozstvi CD4" lymfocytd v krvi. Z celkového
poctu 724 HIV pozitivnich lidi ucastnicich se vyzkumu byla pfiblizn¢ u Ctvrtiny detekovana DNA
leishmanii ¢i protilatky proti nim. Nejcastéji byla nalezena L. martiniquensis a ,,L. siamensis®, poté L.
donovani komplex a L. major. Byla také identifikovana L. lainsoni, ktera se bézn¢ vyskytuje v Novém
sveéte a toto je jeji viibec prvni nalez ve Starém svété. Na tuto praci poté navazal Charoensakulchai et
al. (2020) v dalsi studii uskutecnéné opét v provincii Trang, kde uvadi rozdilné faktory pro kazdy druh
leishméanie zvlast, které zvysSuji riziko nakazy u HIV pacientd. Pro nakazu ,,L. siamensis“ je to
pouzivani drog, mnozstvi CD4" lymfocytl, nepouzivani repelent proti hmyzu nebo pfitomnost vice
onemocnéni souCasné. L. martiniquensis v této studii prekvapivé prevazovala u zen. Nakaza L.
donovani komplexem vice hrozi lidem s mens$im mnozstvim CD4" lymfocyti, oportunnimi infekcemi
a samoziejme tém, ktefi nepouzivaji repelenty.

Rizikové faktory a prevalence leishmanidz byly studovany i u imunokompetentnich hostiteli.
Celkem bylo dotazovano 329 lidi v provincii Chiang Rai (vesnicané z postizené lokality a studenti z
méstské oblasti), pficemz 28 z nich bylo pozitivnich. U jednoho c¢lovéka byla nalezena L.
martiniquensis, 12 1lidi bylo nakazeno L. orientalis a v ostatnich pfipadech nebyl parazit urcen do
druhu. Bylo zjisténo, ze vétsi riziko nakazy maji Zeny a starSi lidé. Pfitomnost domacich zvirat, a
dokonce termitist’ také zvySuje pravdépodobnost ndkazy (Sriwongpan et al., 2021).

Potencialnimi rezervoary leishménii by v Thajsku mohly byt krysy obecné (Rattus rattus). To
naznacuje studie, béhem niz byly odebrany vzorky krve od pst, kocek, krys a veverek Berdmoreovych
(Menetes berdmorei). Pravé u dvou krys obecnych, chycenych v provincii Songkhla, byla detekovana
DNA ,,L. siamensis“. Stejn¢ tak byla DNA parazita stejného druhu nalezena u flebotomt a ¢lovéka
pochazejiciho z této provincie (Chusri et al., 2014). Vyzkum na prevalenci leishmaniéz uskutecnény
vroce 2015 odhalil ptitomnost L. martiniquensis opét u krysy obecné, coz poukazuje na moznost
zapojeni tohoto zvitete do zoonotického cyklu pfenosu (Sriwongpan et al., 2021).

Nimsuphan et al. (2014) zjistil, Ze rezervoarem leishmanii by mohly byt i domaci kocky.
Z 237 zkoumanych vzorkt ko¢i¢iho krevniho séra pomoci DAT analyzy byly dva pozitivni (0,84 %).
PCR testy téchto vzorki byly vSak negativni. To naznacuje, ze ob& kocky jiz v nékdy minulosti nemoc
prodélaly nebo je mnoZzstvi parazitii v krvi pfili§ nizké. Soubézné byly odebrany i vzorky 407 psim,
ani jeden ale nebyl pozitivni. Dalsi provedena studie se nezabyvala pouze séroprevalenci leishmanii u
kocek a pst, ale také u krys, rejski, krav a buvoli. Metodou DAT byla zjisténa pfitomnost protilatek u
14 z 519 pst (2,7 %), 14 z 250 kocek (5,6 %) a také u 3 buvolil (3,16 %). Takto nizkou séroprevalenci
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autori zduvodnuji tim, Ze v Thajsku zatim nebyl hlaSen Zadny ptipad zvifeci leishmanidzy a také
niz§im poctem flebotomi v oblasti, kde tato studie probihala (Junsiri et al., 2017).

Lidské leishmanidzy byly v Thajsku hlaSeny z riiznych provincii napfi¢ celou zemi. Doposud
zde byly nalezeny pouze Ctyfi druhy leishmanii, které byly zodpovédné za ndkazu mistnich lidi: L.
donovani, L. infantum, L. martiniquensis a L. orientalis. Existuje pouze jediny hlaSeny ptipad ndkazy
L. donovani a stejné tak L. infantum. NejCastéji identifikovanym piivodcem lidskych leishmanioz v
Thajsku je L. martiniquensis, ktera spolu s nedavno popsanou L. orientalis patti do podrodu Mundinia
zahrnujiciho také druhy L. enriettii, L. macropodum a dosud formalné nepopsanou leishmanii,

izolovanou v Ghané.

druh neznimy
Thisyakorn et al., 1999; Kattipathanapong et al., 2012

L. orientalis
Supsrisunjai et al., 2017

L. donovani & L. orientalis
Kongaew et al., 2007; Jariyapan et al., 2018

H O N

L. martiniquensis & L. orientalis
Chusri et al., 2012; Bualert et al., 2012

L. infantum
Maharom et al., 2008

L. martiniguensis
Sukmee et al., 2008; Suankratay et al., 2010; Osatakul et al., 2014;
Chusri et al., 2012; Phumee et al., 2013; Pothirat et al., 2014;
Chiewchanvit et al., 2015

O O O

Obr. 1: Mapa Thajska s barevné zvyraznénymi provinciemi s vyskytem leishmanii.

3.1.2 Pfenaseci

V Thajsku je ze vSech zemi GMS nejvice prozkoumana také fauna flebotomd, jejich biologie a vyskyt.
Jeden z prvnich c¢lanki, zminujici flebotomy v Thajsku (tehdy nazyvaném Siam), pochézi jiz z roku
1938 a popisuje vyskyt tii druhd. Nejpocetn€jsim byl P. squamipleuris, bézné se vyskytujici také

v Indii. Dal$im byl P. bailyi var. campester, forma druhu P. bailyi (dnes S. bailyi), 1iSici se od ngj
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v n€kolika morfologickych znacich. Posledni odchyceny druh, vykazujici stejnou velikost jako P.
barraudi (dnes S. barraudi), avsak liSici se poctem zubi v cibariu, byl pojmenovan jako P. barraudi
var. siamensis (Causey, 1938). Nasledné shrnuti flebofauny, se zminkou o druzich vyskytujicich se
také v Thajsku, je poskytnuto v jiz uvedené monografii Lewis (1978).

V letech 1987-1990 byla poté provedena studie, kde se autofi zabyvali vyskytem a ekologii
ruznych druhti flebotomid. Nalezeny byly tfi znamé druhy v rlznych provinciich: P. argentipes a
vibec poprvé byly v oblasti JV Asie odchyceny druhy P. major major a P. hoepplii, ktery byl
zaznamenan jako antropofilni druh, schopny Zivit se lidskou krvi. Nicméné ani u néj, ani u ostatnich
odchycenych druhti nebylo prokazano, Ze by hraly roli v pfenosu leishmaniéz. Zbylé dva druhy byly
v Thajsku nalezeny béhem sani na dobytku (Apiwathnasorn et al., 1993). Spolu se S. anodontis byl P.
major major nejpocetnéjsim druhem odchycenym i o nékolik let pozdé&ji béhem dalsich vyzkumnych
praci provedenych v jeskynich v provincii Kanchanaburi, kde bylo zjiSténo, Ze je schopny sat také na
¢lovéku. Poznatky z této studie tedy naznaduji, ze by v zemi mohl byt potencialnim pienaseCem
leishmani6z (Apiwathnasorn et al., 2011). Presto ale zatim nebyl v Thajsku nalezen zadny infikovany
jedinec. Zivotni cyklus a biologii tohoto druhu popsali Polseela & Apiwathnasorn (2016) diky jeho
uspésné kolonizaci v laboratofi. Jeho vyvoj od vajicka po dospélce trva primérmné 66 dni. Také byla
zaznamendna pomérné velkd mortalita (62 %) jednotlivych vyvojovych stadii poukazujici na jejich
mensi odolnost viici hor§Sim podminkdm prostfedi. Naopak P. stantoni, ktery byl téZ kolonizovany, se
ukazal jako druh odolnéjsi. Nejen, ze ze vSech nakladenych vajicek vylihly larvy, ale také vSechny
ptezily az do dospélosti. V Thajsku byli samci tohoto druhu také prvni, u nichz byla zji§téna infekce
entomopatogennimi hlisticemi z rodu Didilia. Nakazeni jedinci maji Spatné vyvinuté genitdlie a
v disledku toho se nemohou pafit se samicemi. Také je zpomalen jejich vyvoj a zkracena délka zivota.
Diskutuje se tak o mozném vyuziti téchto hlistic ke kontrole populaci flebotomi a naslednému
omezeni $ifeni leishmani6z (Sor-Suwan et al., 2017a).

V letech 2004-2005 byly v thajskych jeskynich nalezeny a nasledn€ popsany hned dva nové
druhy flebotomu. Jednim z nich byl P. mascomai, identifikovany na zakladé morfologickych znakd a
sekvenci genu pro cytochrom b (cyt b), ktery byl zatazen do podrodu Euphlebotomus, kam rovnéz
patii napt. P. argentipes, kliCovy ptenaSeC L. donovani v Indii (Muller et al., 2007). Do stejného
podrodu byl nasledné umistén, diky molekularnim metodam a morfologickym znakiim, nové popsany
P. barguesae (Depaquit et al., 2009). Depaquit et al. (2006) také rozsifil seznam flebotoml o novy
druh, pojmenovany jako Chinius barbazani, ktery byl chycen ve vapencové jeskyni v provincii
Ratchaburi.

V dalsi studii, provedené mezi lety 2005-2006 v jeskyni nachazejici se v provincii Saraburi
v centralni casti Thajska, bylo odchyceno 13 druhG rodu Phlebotomus a Sergentomyia. Pocetni
pfevahu méli zastupci rodu Sergentomyia: S. silvatica (43,5 %), S. anodontis (31,5 %) a S. dentata
(15,3 %). Pocet jedinct v priabéhu roku osciloval, nejvice hmyzu bylo nalezeno v ¢ervenci béhem

obdobi destd, coz jen dokazuje, ze flebotomové pro sviij vyvoj a preziti potfebuji vyssi vlhkost a
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stalou teplotu kolem 23-27°C. Pievaznou cast tvorily samice (Polseela et al., 2007). Trochu jiné
vysledky pfinesla studie z provincie Phitsanulok, kde nejvétsi mnozstvi flebotomii bylo pochytano
v prib¢hu biezna a dubna (Polseela et al., 2011b).

V provinciich na jihu zem¢, kde byla v minulosti hldSena nékaza leishmaniézami, byl
sledovan vyskyt flebotomd, tentokrat nikoliv v jeskynich, ale na kaucukovych a palmovych
plantazich. Celkem bylo odchyceno a identifikovano 2 698 flebotomii pfevazné nalezejicich do rodu
Sergentomyia, ze kterého byla nejvice zastoupena S. gemmea (81,4 %). Z rodu Phlebotomus byl
nalezen pouze P. argentipes (1 %) (Sukra et al., 2013). Tento druh byl jiz v minulosti identifikovan
béhem nékolika terénnich odchytt, tfeba v provincii Saraburi, kde tvofil pouhych 0,8 % vSech
chycenych jedinct (Polseela et al., 2011a). Prestoze jeho pocty nejsou piili§ vysoké, mohl by byt v
Thajsku potencialnim pfenasecem leishmani6z (Sukra et al., 2013).

Vyse zmin€na S. gemmea je rovnéz povazovana za potencialniho prenasece diive zvané ,,L.
siamensis“. To, zda by tomu tak mohlo byt, se snazil zjistit Kanjanopas et al. (2013), kdyZ na jihu
Thajska provedl odchyty flebotoml v oblasti bydlist¢ HIV pozitivniho pacienta s VL. Celkem bylo
identifikovano 71 samic, nejvice zastoupena byla pravé S. gemmea (49,3 %), poté S. iyengari (42,3
%), S. barraudi (4,2 %) a P. stantoni (4,2 %). Po provedeni PCR a sekvenovani genu pro hsp70 bylo
zjisténo, ze u nékterych samic byla pfitomna DNA L. siamensis“. Jelikoz ale samice rodu
Sergetomyia saji krev zvitat, dalo by se pfedpokladat, ze by mohly byt zapojeny v zoonotickém cyklu
ptenosu leishmanioz. O druhu S. gemmea jako potencialnim ptenaseci ,,L. siamensis* se zminuje také
Clanek z roku 2014. V nékterych samicich byla detekovana DNA ,,L. siamensis* pomoci PCR
amplifikace genu pro ITS1. Pozitivné testovana byla téz S. barraudi. Autoti upozoriiuji, Ze u samic
nebylo mozné prokazat pritomnost nasaté krve. Neni proto jasné, zda §lo o ndhodnou detekci v Cerstve
nasatych samicich, kde by leishmanie neptfeckaly nasledné straveni krve, nebo o rozvinuté infekce
(Chusri et al., 2014). Bylo zjisténo, Ze se S. gemmea hiife adaptuje na zmény klimatu, napt. oproti S.
barraudi, ktera je odolnéjsi. Vyskytuje se predev§im na plantazich a v ovocnych sadech v jiznich
Castech Thajska (Ruang-areerate et al., 2019). I pfesto byla ale odchycena i na Uplném severu,
v provincii Chiang Mai. Jeji viibec prvni nalez v této provincii zaznamenal Sor-Suwan et al. (2017b) a
uvadi, ze zde byla nejpocetnéj§im druhem.

V letech 2010-2011 byl uskutecnén dalsi terénni vyzkum v thajskych jeskynich, béhem
kterého byl chycen dosud nepopsany druh flebotoma. Na zakladé sekvenovani ¢asti cyt b a
morfologickych znakd byl zatazen do rodu Sergentomyia a pojmenovan jako S. phadangensis
(Polseela et al., 2016a). Jednalo se také o nejpocetnéji zastoupeny druh, Citajici témét 32 % vSech
jedinct na této lokalité (Jaturas et al., 2018).

Dalsi, kdo studoval ro¢ni oscilace poctu flebotomil, byl Panthawong et al. (2015). Vyzkum
sezonni dynamiky po dobu jednoho roku v provincii Satun, kde se jiz leishmanidéza v minulosti
vyskytla, zaznamenal pfitomnost 9 druht: P. stanfoni, P. argentipes, S gemmea, S. indica, S. barraudi,

S. iyengari, S. bailyi, S. pertubans a S. silvatica. Za celou dobu vyzkumu byl odchycen pouze jeden
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exemplat druhu P. argentipes. Metodou PCR nebyla u Zadného flebotoma prokazana pritomnost
leishmanii. Stejné jako ve dfive provedenych studiich, i tentokrat byla nejhojnéjSim druhem S.
gemmea (57,2 %), kterd se ve studované oblasti vyskytovala po cely rok, nejvice ovSem v Cervnu.
Ostatni flebotomové byli zaznamendvani pifevazné v obdobi od dubna do ¢ervna, kdy v Thajsku byva
nejtepleji a zacind obdobi destd (Panthawong et al., 2015). Bylo také vypozorovéno, Ze samci, kteii se
vzdy zivi jen rostlinnymi $tdvami, se zde hojné&ji vyskytuji spiSe béhem tnora a bifezna (Thammapalo
et al., 2020). V té samé provincii byla roku 2015 provedena dalsi studie zabyvajici se predev§im noc¢ni
aktivitou flebotomi. Bylo pochytano 6 739 flebotomt, mezi kterymi pocetné ptevazovala S. indica
(72,8 %), teprve po ni potencialni pfenasecC S. gemmea (26,6 %), u které bylo zjisténo, ze existuje
negativni korelace mezi jejich poctem a vlhkosti vzduchu, a naopak pozitivni korelace s teplotou.
Nejmensi pocet jedinci tohoto druhu byl chycen mezi 04:00h—06:00h. Naopak nejvice mezi 22:00h—
00:00h, v tomto ¢asovém rozmezi, kdy jsou hmyzi vektofi nejaktivnéjsi, lidem tudiz hrozi nejvétsi
riziko nakazy leishmaniézami (Choocherd & Phasuk, 2018). Pon¢kud odlisné druhové zastoupeni
flebotoml v provincii Satun bylo pozorovano roku 2019. Vibec nejcastéjsi zde byla S. anodontis
(26,8 %), nasledovana S. barraudi (6,4 %) (Thammapalo et al., 2020). Nejpocetnéji zastoupena byla S.
anodontis také béhem odchytd v nékolika jeskynich v Uthai Thani provincii na severu Thajska. Kromé
ni zde byly chyceny druhy P. argentipes, P. stantoni, S. barraudi, S. silvatica, S. gemmea, S. indica a
Ch. barbazani. Na rozdil od vétSiny ostatnich studii provedenych v Thajsku a zminujicich pocet
odchycenych flebotomt v pribéhu roku, se tato velmi odlisuje. Nejvice flebotomi totiz bylo nalezeno
v prosinci (Polseela et al., 2015).

Flebotomové nejsou pfili§ dobfi letci a vétSinou se moc nevzdali od mista svého vylihnuti
(Killick-Kendrick, 1999). Jak ukézal vyzkum, takovym lihni§tém by v Thajsku mohly byt hromady
dfeva a mista v blizkosti nebo piimo uvnitt jeskyni. Byla také provedena analyza ptidy v mistech, kde
byli nalezeni flebotomové. Podle vysledkii byla na vétSin€ mist mirn€ zasadita se stiednim az vyS$im
zastoupenim anorganickych prvki (pfedevsim fosforu a drasliku) a organické hmoty. Vsechny tyto
parametry flebotomim poskytuji vhodné podminky pro lihnuti a vyvoj (Thammapalo et al., 2020).

Kromé mnoha vySe zminénych praci, zabyvajicich se flebofaunou na pevning, probéhl
vyzkum flebofauny také na thajském ostrové Lang Ga Jiew. Studie byla uskutecnéna v mistnich
jeskynich, zndmém hnizdisti salangany ostrovni (Collocalia fuciphaga), ptéka z ¢eledi rorysovitych
(Apodidae), jehoz hnizda jsou vyuzivana pro kulinarni ucéely. Ptaci i proto vétSinou hnizdi hluboko
uvnitf, na lidem malo pfistupnych mistech. V ramci vyzkumu bylo odchyceno 1 702 jedinch pievazné
druhti rodu Sergentomyia (S. anodontis, S. bailyi, S. gemmea, S. hodgsoni a S. punjabensis). Ze vsech
druhti byla nejpocetnéjsi S. hodgsoni (94,7 %), ktera byla dle autord studie zafazena mezi tzv.
troglofilni druhy preferujici zivot v jeskynich. Rod Phlebotomus byl zastoupen pouze druhem P.
stantoni. Mnozstvi odchycenych flebotomt bchem celého roku rGzné kolisalo a vrcholu dosahlo
v Cervnu. Vysledky studie ukazuji, Ze ostrovni fauna flebotomt je oproti pevniné chudsi. V porovnani

s po¢tem odchycenych flebotomil na pevning, uvedenych v pracich od Apiwathnasorn et al. (2011);
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Polseela et al. (2007) a Polseela et al. (2011b), je patrné, Ze na ostrové je jejich abundance
pfinejmensim dvakrat mensi. To miize byt dano dostupnosti potravy nebo rtiznymi faktory prostiedi.
Autofi se nicméné vibec nezmifuji o mozném styku téchto jeskynnich ostrovnich flebotomil s lidmi a
ani nebyla provedena analyza pfitomnosti leishménii u samic (Chittsamart et al., 2015). Zatim se také
jedné o jedinou thajskou studii zabyvajici se vyskytem flebotoml na nékterém z ostrovii, a neni proto
mozné jeji vysledky fadn€ porovnat s zaddnou jinou. Studie srovnavajici velikost a tvar kiidel u S.
hodgsoni a P. stantoni odchycenych na riznych mistech Thajska, v§ak krom& populaci z pevniny
zahrnuje 1 tfi thajské ostrovy véetn€ ostrova Lang Ga Jiew. Kfidla obou druhti byla vyrazné mensi na
ostrovech a zaroven se zmensovala u populaci Zijicich vice na jihu zemé¢. Stejné tak tvar kiidel v ramci
stejného druhu byl zfeteln¢ rozdilny mezi populacemi sriznym geografickym rozsitenim
(Sumruayphol et al., 2017).

Bylo zjisténo, Ze potencidlnim pienaSeCem leishmaniéz by mohla byt také S. iyengari.
Siripattanapipong et al. (2018) realizoval odchyty flebotoml v leishmaniézou postizené provincii
Trang, na lokalité s ptipadem koinfekce leishmaniozy a AIDS. Byly identifikovany druhy S. gemmea,
S. iyengari, S. barraudi, P. stantoni a u vSech téchto druhti (nikoli vSech jedincl) byla u nasatych
samic detekovana lidskd DNA. V jedné ze samic S. iyengari byla také objevena krev mabuji vychodni
(Mabuya multifasciata), ktera nalezi mezi Supinaté plazi. Pouze u jedné samice S. iyengari byla
nalezena DNA ,.L. siamensis*. Na zaklad¢ vysledki studie bylo proto poukazano na to, Ze by se tento
druh mohl povaZovat za potencidlniho ptenasece lidskych leishmaniéz. Jelikoz ovsem nebyl zjistén
ptesny zdroj krve, ptenase¢ nesplnil jedno z dtlezitych kritérii pro to, aby se stal potvrzenym.

Jiz mnohokrdt zminéna S. barraudi je téz povazovana za potencidlniho pfenasece a je
predpokladano, Ze se vyskytuje napfi¢ celym Thajskem (Ruang-areerate et al., 2019). Phasuk et al.
(2019) provedl rozbory nasaté krve chycenych samic z jeskyn€ v provincii Songkhla. Pomoci PCR a
sekvenovani genu pro cyt b bylo u tfi analyzovanych vzorkl zjiSténo, Ze krev patiila ve dvou
pfipadech ¢lovéku a v jednom piipadé dokonce slonovi. V obou pfipadech autofi vyzyvaji k dal§im
vyzkumlm a pozorovanim zabyvajicim se roli pienosu lidskych leishmanii touto skupinou hmyzu.

Identifikace flebotomil na zakladé morfologickych znakii je mnohdy velice obtizna, predevsim
vzhledem k jejich malé velikosti a zna¢né rozmanitosti. V Thajsku se proto uplatnila molekularni
metoda DNA barcodingu, umoziujici uréeni flebotomd do druhu na zakladé porovnavani kratkého
useku genu pro mitochondrialni cytochrom ¢ oxidazu I (COI). Tato technika byla v Thajsku poprvé
pouzita na zdokumentovani diverzity flebotomt v jeskyni Wihan na severu zem¢. VEtSinu
pochytanych jedinct se podatilo taxonomicky zaradit, néktefi ov§em nebyli identifikovani a mohlo by
se proto jednat o nové druhy. Vysledky také ukazuji na moznou existenci kryptickych druhti v ramci S.
barraudi (Polseela et al., 2016b). Podobny prizkum, provedeny ve ctyfech rlznych, turistim
zptistupnénych jeskynich v severnim Thajsku, ukazal, Ze diverzita flebotomii je pomérné velka.

Zatimco na zékladé¢ morfologickych znakl bylo ur€eno 13 druhd, metodou DNA barcodingu bylo
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odhaleno 22 MOTU (Molecular Operational Taxonomic Units). I v této studii bylo ukazano na
existenci kryptickych druhit v ramci S. barraudi (Sukantamala et al., 2017).
leishmanii mezi lety 2016-2018 v Sesti thajskych provinciich nachézejicich se od severu az po jih
zemé (Phuphisut et al., 2021). Opét ukazuje, ze fauna flebotomu je v Thajsku velice rozmanitd a do
znané miry stile nedostatecné prozkoumand. Neékteré jedince nebylo mozné zatradit az na troven
druhu pouze na zakladé morfologickych znakdi. Pomoci metody DNA barcodingu bylo vsak
zaznamenano 12 druhti: nejpocetnéji zastoupena S. iyengari (2 970 jedinct), Idiophlebotomus teshi, P.
mascomai, P. stantoni, S. anodontis, S. bailyi, S. barraudi, S. gemmea, S. indica, S. khawi, S.
pertubans a S. rudnicki. Studie odhalila Sest unikatnich sekvenci, které nebylo mozné ztotoznit
s zZadnym ze znamych druht, a u ¢ty druht (S. anodontis, S. barraudi, S. khawi, S. pertubans)
variabilita sekvenci ukazuje na existenci kryptickych druhii, coz naznacila i pfedchozi studie
(Sukantamala et al., 2017). U zadného flebotoma PCR analyza nedetekovala pfitomnost leishmanii.

Jak ukazuje nékolik vyzkumnych praci, flebotomové mohou byt infikovani také
trypanosomami. Takovym druhem byl v Thajsku P. stantoni, u kterého byla metodou PCR odhalena
ptitomnost pravdépodobné nového druhu trypanosomy. Spolu s timto flebotomem bylo upln€ poprvé
v Thajsku odchyceno n€kolik jedinct druhi S. khawi a S. hivernus (Phumee et al., 2016). Diskutuje se,
ze S. khawi by mohla byt potencialnim pfenaSecem lidskych i zvifecich leishmaniéz, a to na zaklade
jednoho L. martiniquensis pozitivniho vzorku. Kromé toho byla jedna samice S. khawi soucasné
infikovéana jak leishmanii, tak trypanosomou (Srisuton et al., 2019). Nasledujici studie, zabyvajici se
nejen pritomnosti trypanosom, ale také leishmanii a krve u nasatych samic, ukazala, Ze nektefi
flebotomové saji krev tzv. oportunné. Takové chovani vykazuje P. argentipes, S. anodontis, S.
barraudi, S. silvatica a S. hodgsoni hodgsoni, kdy u n€kterych samic byla detekovéana krev ¢lovéka, u
jinych samic téhoz druhu naopak krev psi ¢i hlodavei. Lidskd DNA byla téZ nalezena u druha S.
hamidi, S. hodgsoni, S. khawi a I. asperulus. Kvili malému mnozstvi analyzovanych vzorkii ovsem
nelze s jistotou prokéazat, Ze se jedna o antropofilni druhy. Zadny z identifikovanych flebotomtl nebyl
nakaZzen leishmaniemi (Buatong et al., 2022).

Prestoze byla v Thajsku provedena v poslednich letech tada studii, zaméfena na slozeni
flebofauny, jejich role v pfenosu leishmanii zlstava dodnes nejasna a zadny ze zaznamenanych druht

nebyl dosud prokazan jako prenase¢ (Chanmol et al., 2019).

3.2 Vietnam

Teprve vroce 2001 byly hlaseny prvni pfipady lidské VL ve Vietnamu. Pfesto od t¢ doby zatim
nebylo poskytnuto pfili§ mnoho informaci o leishmaniich v této zemi (Rosypal et al., 2009). Stejné tak
bylo provedeno pouze n¢kolik malo studii zabyvajicich se vyskytem a druhovym sloZzenim mistnich

flebotomt (Vu et al., 2021).
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Prizkum vyskytu leishmanii zde realizoval Rosypal et al. (2009) v sedmi riznych provinciich.
Od 41 pst byly odebrany vzorky krve. Krevni sérum bylo poté zkoumano na pfitomnost protilatek
proti proteinu K39 vyskytujicimu se u amastigoti. V zddném ze vzorkl nebyly protilatky detekovany
a autoii ¢lanku na zakladé vysledkt usuzuji, ze psi pravdépodobné nejsou zodpovédni za Sifeni lidské
VL ve Vietnamu. O néekolik let pozdéji preci jen u jednoho psa byly protilatky proti L. infantum
sekvenovanim a PCR analyzou detekovany (Colella et al., 2020).

V severovychodni ¢asti Vietnamu v provincii Quang Ninh poté probé¢hla studie zaméfena na
vyskyt a ekologii flebotomtl. Z celkového poctu 416 chycenych flebotomti ptevazovaly druhy patfici
do rodu Sergentomyia (79,7 %), nasledné rodu Phlebotomus (13,7 %), Chinius (6,1 %) a
Idiophlebotomus (0,8 %). Bylo identifikovano celkem 10 druhti: S. silvatica, ktera byla nejvice
zastoupend, S. barraudi, S. hivernus, S. bailyi, P. mascomai, P. stantoni, P. yunshengensis, P. betisi, I.
longiforceps a Ch. junlianensis, coz je vubec prvni nalez n¢kterého z druhti rodu Chinius ve Vietnamu.
Pét vzorkti pojmenovanych spl nebylo identifikovano jako zZadny dosud pojmenovany druh (Vu et al.,
2020). Po pozdéjsim zkoumani jejich morfologie se ovSem ukazalo, zZe jimi nejspiSe byly samice
druhu P. yunshengensis (Vu et al., 2021). Preferovanym habitatem vétSiny zdejSich flebotomi jsou
jeskyné€ (z 416 jedinct jich bylo 375 polapeno v jeskynich, coz ¢ini 90,15 %). Ostatni flebotomové
byli posbirani bud’ v okoli psich pfistfeskli nebo ve vnitinich prostorech. Zde byly identifikovany
druhy S. hivernus a P. stantoni. Dv€ samice P. stantoni byly dokonce nalezeny v domé ¢loveka, ktery
byl v minulosti nakazen leishmaniemi (Vu et al., 2020). Ackoliv P. stantoni neni prokazanym
prenasSeCem leishmani6z, v nedavné studii byla prokdzana ptfitomnost lidské krve v nasatych samicich
(Siripattanapipong et al., 2018).

Vu et al. (2021) provedl jesté dalsi studii flebofauny, opét na severu Vietnamu v Sesti riznych
provinciich. Rod Sergentomyia byl opét nejvice zastoupeny (79,96 %), po ném nasledoval rod
Phlebotomus (13,15 %), rod Chinius (1,2 %), rod Idiophlebotomus (0,54 %) a Grassomyia (0,23 %).
Nejpocetnéjsi byla S. silvatica, S. barraudi a P. stantoni, ktery byl nejcast&ji v blizkosti pst a uvnitt
budov. Ostatni druhy byly pfevazné nalezeny v jeskynich blizko lidskych obydli. Tuto skutecnost je
dalezité si uvédomit kvili moznému kontaktu lidi s potencialnimi pienaSeci leishmanidz, kteti ve
Vietnamu stale nejsou dostateéné prozkoumani. Tato prace také uvadi predbézny popis samic druhu P.
yunshengensis, do té doby neznamych, a zaroven n¢kolik dalsich morfologicky odlisnych, ale dosud

zfejme nepopsanych druht.

3.3 Malajsie

Leishmanidza neni v Malajsii endemicka (Ab Rahman & Abdullah, 2011). V poslednich letech ovSem
v zemi piibyva jak legalnich, tak ilegalnich imigrantd z Indie, Nepalu, Indonésie, Thajska,

Bangladése, Filipin a dalsich statii. Déje se tak v disledku vyssi poptavky po pracovni sile hlavng v
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oblasti zem&dé€lstvi, stavebnictvi a v prumyslu. Do Malajsie tak mohou pficestovat lidé, ktefi se
leishmani6zami nakazili v nékteré ze zemi, kde parazit koluje bézné (Azian et al., 2016).

Prvni hlaSeny ptipad leishmaniozy zde byl popsan roku 1995. Pacientem byl tehdy 35lety muz
z Bangladése, ktery jiz rok pobyval v Malajsii. Byl =zde hospitalizovan shoreckou a
hepatosplenomegalii. Po neuspésné 1€¢bé antibiotiky mu byl odebran vzorek kostni diené, ve kterém
byli detekovdni amastigoti L. donovani zodpovédni za VL. Pacientovi byl nitrozilné podévan
pentamidin, ktery je oproti ¢asto pouzivanym antimonialnim piipravkim vice toxicky (Hamidah et al.,
1995).

Jak jiz bylo zminéno vySe, do Malajsie velmi Casto migruji pracovnici z ostatnich zemi JV
Asie a Indického subkontinentu. V sedmi vybranych spolkovych statech Malajsijského poloostrova
byl proto proveden vyzkum na séroprevalenci leishmaniézy u asymptomatickych ptistéhovalych
pracovnikii. Z celkového pocétu 2 153 vzorkd bylo pfes 55 % séropozitivnich. Nejvetsi zastoupeni
pozitivnich vzorkli pochazelo od nepalskych pracovnikii, po nich vzorky od pfistéhovalct z Indie,
Bangladése, Myanmaru, Vietnamu a Indonésie. Zaroven v téch samych oblastech byly uskutecnény
odchyty flebotomti pomoci CDC (Centers for Disease Control and Prevention) svételnych pasti.
Celkem bylo chyceno 981 jedinct rodu Phlebotomus a 237 jedincii rodu Sergentomyia. U zadného
flebotoma nebyla zjiSténa ptitomnost leishmanii (Azian et al., 2016).

Ve vzacnych ptipadech miize u ¢loveka dojit ke koinfekci leishmaniézou a malérii. Takovym
ptikladem byl dé€lnik pfistehovaly do Malajsie z Nepalu. Jiz dva tydny po piijezdu do zemé se u n¢j
zacCala projevovat horecka a bolesti bficha. Vysledky krevniho odbéru ukazaly na pfitomnost prvoka
Plasmodium vivax, parazita zodpovédného za onemocnéni malarii. Ani po 1écbé antimalariky se
pacienttiv stav piili§ nezlepsil. Byl mu proto odebran vzorek kostni diené, ze kterého byla zjisténa
pfitomnost amastigotl Leishmania donovani komplexu, pivodci VL (Ab Rahman & Abdullah, 2011).

Prizkumti zdejsi flebofauny nebylo provedeno mnoho. Potieba popisovat druhy neni velka
nejspise proto, ze jich vétsina neni antropofilnich (Ab Rahman & Abdullah, 2011). Mezi lety 1958-
1959 bylo v Malajsii pochytano nékolik jiz popsanych druhi flebotomt v jeskynich ve dvou rtiznych
geografickych oblastech: S. reidi, S. iyengari malayensis, S.zeylanicus malayae, S. traubi, S.
whartoni, S. squamipleuris indica, také P. argentipes a P. stantoni, vyskytujici se i ve Vietnamu a
Thajsku. Byly popsany i do té doby neznamé druhy S. anodontis a I. asperulus (Quate & Fairchild,
1961).

V letech 1973-1975 Knudsen et al. (1979) provedl vyzkum flebofauny, kde k odchytu byly
vybrany $térbiny a duté kmeny pralesnich stromd. Celkem bylo identifikovano 770 samic naleZejicich
do 15 riznych druhd. Nejpocetnéjsi byl druh S. gombaki, ktery tvotil 46,3 % vSech nalezenych
jedinct, dal$imi druhy byly P. stantoni, ktery byl poprvé popsan jiz roku 1914 v malajsijském hlavnim
mésté Kuala Lumpur (Newstead, 1914), S. ivengari, S. malayae, S. whartoni, S. jefferyi, S. tambori, S.
gemmea, S. hamidi a S. barraudi, potom také P. frondifer z rodu Idiophlebotomus, Rovnéz byly

nalezeny Ctyfi nové druhy, které autory nebyly zatazeny do zadného podrodu: S. pachystoma, S. reidi,
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S. cheongi a S. knudseni. Vyzkum ukazal, Ze jedinym na ¢lovéku sajicim flebotomem byla S. gombaki.
Potvrzenym pifenaSeCem VL na nedalekém Indickém subkontinentu je P. argentipes, ktery ovSem
béhem tohoto vyzkumu nebyl nalezen (Knudsen et al., 1979). V minulosti byl vSak v Malajsii
odchycen, napf. v lesni rezervaci Ulu Gombak (Lewis & Killick-Kendrick, 1973).

V Malajsii se flebotomové hojné vyskytuji také v jeskynich a vapencovych oblastech. Mezi
lety 2001-2002 byl proto na zapadé zeme uskutecnén jejich odchyt za pouziti CO, a CDC svételnych
pasti. Pro vyzkum byly zamérné¢ vybrany jeskyné v blizkosti lidskych obydli, piestoze zde nebyly
hlaseny zadné piipady nakazy lidskymi leishmaniézami. Celkem bylo odchyceno Sest druhti rodu
Phlebotomus a 12 druhti rodu Sergentomiya. Pouze ve dvou zkoumanych oblastech u druhii P.
argentipes, P. major major, P. asperulus a P. stantoni bylo zjisténo, Ze saji i na lidech. U rodu
Sergentomyia nebyla tato schopnost zaznamendna viibec (Shahar et al., 2011). V dalsi malajsijské
jeskyni byl poté poprvé odchycen, osekvenovan a diky tomu formaln¢€ popsan samec druhu P. betisi

(Khadri et al., 2008).

3.4 Myanmar (Barma)

Z Myanmaru pochdzi velmi malo dat o leishmaniézich a jejich pfenaSecich. Phumee et al. (2013)
v letech 2011-2012 provedla PCR analyzy vzorkl Sesti pacientl k detekci DNA parazita tehdy
pojmenovaného jako ,,L. siamensis®. Tii lidé pochdzeli zmeésta Yangon, ktery se nachazi
v Myanmaru, ostatni z Thajska. Prvni autochtonni nadkaza leishmaniézou v Myanmaru byla popsana u
60let¢ho muze, kterému se po téle objevily noduldrni 1éze a viedy u ust. U pacienta byl odebran
vzorek krve, slin a moci a také byla provedena tkanova biopsie. Na zakladé PCR z téchto vzorki u ngj
byla diagnostikovana ptitomnost ,,L. siamensis*. Pacient byl 1écen liposomalnim amfotericinem B po
dobu 40 dni (Noppakun et al., 2014; Phumee et al., 2013). Dcera tohoto muze byla taktéz diky PCR
pozitivné testovana na pritomnost ,,L. siamensis*. Dal§im z pacientd byl HIV pozitivni 34lety muz. Na
krku, rukou a hrudniku se mu zacaly tvofit za¢ervenalé pupinky. Po provedeni PCR u n¢j byla také
diagnostikovana ,,L. siamensis“. K 1é€bé byl opét pouzit liposomalni amfotericin B (Phumee et al.,
2013). Ve vSech tfech ptfipadech bylo po pozdéjsim zkoumani izolatd determinovanych jako ,,L.

siamensis* diky sekvenovani DNA zjisténo, ze se jednalo o L. martiniquensis (Jariyapan et al., 2018).

3.5 Kambodza

V Kambodze zatim nebyla hlaSena Z4dna nakaza lidskymi leishmaniemi. Také mame velmi malo
informaci o zdejsi faun¢ flebotoml. Doneddvna zde bylo zaznamenino celkem Sest druht: S.
barraudi, S. pertubans, S. bailyi, S. silvatica, S. khawi a Grassomyia indica (Parot & Clastier, 1952 v
Loyer et al., 2016). Loyer et al. (2016) také popsal novy druh, ktery byl na zakladé morfologickych
znaki zatazen do rodu Idiophlebotomus a pojmenovan jako /. nicolegerae. Autofi studie v zemi poté

zaznamenaly dalsi tii druhy, a to S. anodontis, P. stantoni a P. stantoni kiangsuensis.
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3.6 Laos

Ani z Laosu neboli Laoské lidové demokratické republiky nemame téméf zddné informace o
leishmani6zach a jejich prenasecich. Existuji pouze dveé dostupné prace zabyvajici se zdejSimi druhy
flebotomt. Jednu provedla Léger et al. (2010) v jeskynich, kde objevila dosud nepopsany druh.
Celkem deset samic a dva samci byli na zdkladé morfologického zkoumani zatazeni do rodu Chinius a
pojmenovani jako Ch. eunicegalatiae. Jisté nesrovnalosti mezi morfologickymi znaky obou pohlavi
ovsem vytvorily pochybnosti, zda se jednalo o stejny druh. Bylo tedy navrhnuto, aby se v oblasti
vyskytu téchto druhi uskutecnily dalsi studie a na pozd¢jsi ur¢ovani jedinct do druhu byly pouzity i
molekularni metody.

Druha studie se zabyvala taxonomickym postavenim v JV Asii Casto nalézaného potencialniho
pfenasece leishmaniodz, jimz je S. gemmea. Odchyt flebotoml se provadél pomoci CDC svételnych
pasti v laoské vesnici na kaucukové plantazi a potom také v Thajsku. Odchyceni jedinci byli uréeni do
druhti na zéklad€¢ morfologickych znakl a sekvenci genu pro cyt b byl sestaven fylogeneticky strom.
Z celkového poctu 90 odchycenych jedincii pouze dva byli identifikovani jako S. gemmea. Ze srovnani
jejich morfologie a typovych exemplari, ulozenych v londynském Ptirodopisném muzeu, vyplynulo,
ze vétSina flebotomli v GenBank oznacend jako S. gemmea, je ve skuteCnosti S. khawi nebo S.
hivernus. Jeden odchyceny jedinec se lisil sekvencemi cyt b, mél také odlisné cibarium od jiz znamych
druhii a byl popsan jako S. raynali. Autofi ¢lanku tedy naznacuji, ze by bylo vhodné revidovat
klasifikaci druhu S. gemmea kvuli velké heterogenit¢, moznosti existence kryptickych druhi a
pfipadné Spatné identifikaci. Zaroven také kvili malému mnozstvi dikazti zpochybiiuji jeji roli

v prenosu leishmanii (Depaquit et al., 2019).

4. Alternativni potencialni prenaSeci leishmaniéz

V poslednich letech sili ivahy, Ze prenaSeci leishmanidz by kromé flebotomit mohly byt i jiné skupiny
hematofagniho hmyzu. Prvni takova podpiirna data, pro moznost zapojeni alternativnich prenaseca,
pochézeji z Australie. Uplné prvni piipad tamni autochtonni nakazy CL byl hlagen u klokani rudych
(Macropus rufus). Novy druh parazita, odebrany z koznich 1ézi vytvoienych na koncetinach, ocasu a
usich infikovanych zvifat, byl pozdéji popsan jako L. macropodum (Rose et al., 2004). V oblasti
vyskytu nakazy byly vSechny odchycené samice rodu Sergentomyia testované negativné na piitomnost
parazita PCR metodou. Autofi studie se proto rozhodli otestovat i tipliky (Diptera: Ceratopogonidae),
ktefi se ve zkoumané oblasti vyskytovali v hojném poctu. U nékterych vzorkd byla po provedeni PCR
velice necekané nalezena DNA leishmanii. Zkoumané druhy hmyzu byly identifikovany jako
Forcipomyia (Lasiohelea) peregrinator a F. (Lasiohelea) townsvillensis, Zivici se zde obvykle krvi

klokanti. Nebyla ovSem dokazana schopnost pienosu parazita z nakazeného zvifete na zdravé. To je

vvvvvv
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tiplici nebyli shledani potvrzenymi pfenase¢i leishmanidéz (Dougall et al., 2011). Tuto mySlenku
pozdéji podpotil dalsi vyzkum, ktery ukézal, ze L. macropodum infikujici tipliky F. (Lasiohelea)
nebyly ani po sedmi dnech vydefekovany a mohlo by tudiz eventualné dojit k uspésnému dokonceni
jejich vyvoje v téle hmyzu (Panahi et al., 2020).

Tiplici nélezi mezi krevsajici hmyz z fadu Diptera, ¢eledi Ceratopogonidae a rodu Culicoides.
Jsou znami jako pienaSeci filarii a také riznych arbovirovych onemocnéni, napt. kataralni horecky
ovci nebo moru koni (Slama et al., 2014). Jejich role v pfenosu leishmanii je v soucasné dob¢ velice
diskutované téma nejen diky datim z terénnich odchytl, ale také vzhledem k vysledktim nékolika
laboratornich studii. Pokusné infekce L. infantum provedené na druhu Culicoides nubeculosus
ukazaly, ze jiz po tfech dnech od sani dochazi k redukci poctu parazitli a po tydnu k jejich uplné
defekaci. Promastigoti tohoto druhu se totiz u tiplikli nejsou schopni pfichytit na sténu jejich
mesenteronu (Seblova et al., 2012). Slama et al. (2014) ve své praci zminuje presny opak dokazany
v této studii. Tvrdi, Ze na zakladé experimentd, které Seblova et al. (2012) provedla, se podaftilo
prokazat uspésnou infekci leishmanii u tiplikti. Seblova et al. (2014) poté na tuto $patné vyloZenou
informaci reaguje a opakuje, ze parazité nemohou v tiplicich dokoncit cely vyvojovy cyklus a nelze
tudiz o tiplicich uvazovat jako o jejich pfenaSecich. Zaroven je zdiiraznéno, ze PCR analyza
v predeslych studiich byli podle PCR tiplici pozitivni, pfestoze vSichni paraziti byli defekovani.
Standartné pouzivanou metodou by proto mélo vedle PCR byt také jiz osvédCené mikroskopovani
(Seblova et al., 2012, 2014).

Nasledovaly dal$i experimentalni infekce tiplikd, tentokrat ovSem druhy z nového podrodu
Mundinia. Jiz zminény C. nubeculosus a C. sonorensis byli nakazeni L. enriettii. Vysledky pokusu
jednoznaéné ukézaly, Ze leishmaniim je umoznén i pozdni vyvoj ve stievé C. sonorensis. Infekce C.
nubeculosus ani tentokrat priliS uspesné nebyly, paraziti byli po nékolika dnech vydefekovani
(Seblova et al., 2015). Bylo zjisténo, Zze kromé L. enriettii v mesenteronu C. sonorensis dokaze prezit i
L. orientalis, poprvé popsana v Thajsku (Chanmol et al., 2019; Jariyapan et al., 2018). Na druhu C.
sonorensis se poté v laboratornich podminkach zkoumala schopnost pfenosu zastupci podrodu
Mundinia na mysi. Prenos L. martiniquensis, L. orientalis a leishmanie izolované z Ghany byl
uspésny. Bylo poukazano na to, Ze tiplici by skuteéné mohli hrat roli v pfenosu leishmanii z podrodu
Mundinia, které v JV Asii nejcastéji pisobi lidské leishmanidzy. Rovnéz bylo zdlraznéno, Ze je nutné
uskutecnit terénni vyzkumy, které by tuto roli potvrdily (Becvar et al., 2021).

Fauna tiplikt je ze zemi JV Asie nejvice prozkoumana v Thajsku, kde je prozatim znamo 99
druhti (Thepparat et al., 2015). Prvni a dosud jedind studie zkoumajici tipliky jako potencialni
pfenasecCe leishmanioz zde byla provedena v letech 2019-2020. V okoli bydlisté ¢loveéka nakazeného
CL byly odchyceny druhy C. mahasarakhamense (47,53 %), C. guttifer (22,87 %), C. innoxius (12,56
%), C. huffi (9,42 %), C. palpifer (4,48 %), C. oxystoma (2,24 %) a C. sumatrae (0,90 %). U tfech

analyzovanych tipliki druhu C. mahasarakhamense PCR prokazala pfitomnost L. martiniquensis.
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Tento nalez dokazuje, ze druhy z podrodu Mundinia, vice nez jiné skupiny leishmanii, by mohly
kromé flebotomi byt pfenaseny i touto skupinou hmyzu. V této studii bylo ovSem splnéno jen jediné
kritérium, vSechny zbyvajici musi byt v budoucnu splnény, aby se tiplici mohli stat potvrzenymi
prenaSeci (Sunantaraporn et al., 2021). Pfedchozi rozbory nasatych samic C. mahasarakhamense vsak
prokazaly pfitomnost pouze slepi¢i krve, nikoliv lidské (Jomkumsing et al., 2021). Dal§imi zvifaty, na
kterych tiplici saji krev, jsou buvoli a dobytek (Pramual et al., 2021). Dosud nebyly v Thajsku

nalezeny zadné vyrazn€ antropofilni druhy rodu Culicoides (Sunantaraporn et al., 2021).

5. Zavér

Ve své praci jsem se pokusila shrnout dostupné poznatky o leishmanidzach, jejich potencidlnich
hostitelich a ptenasecich v oblasti jihovychodni Asie. Jednim z nejvétSich problému pii psani byl
nedostatek publikaci zabyvajicich se touto problematikou ve vét§in€ zemi Velkého Mekongu.
Nejméné dostupnych informaci mame z Kambodzi a Laosu, odkud neexistuji viilbec zadné informace o
leishmanidzach a pouze malo jich je o zdejsi fauné flebotomti. Naopak z Myanmaru nepochazi zadna
data o flebotomech a byly zde hlaSeny pouze tii ptripady lidskych leishmaniéz, pfestoze tato zemé
sousedi s Indii, kde je onemocnéni hojné rozsiteno. Nedostatecné mnozstvi védeckych studii a hlaSeni
ptipadi ndkaz je CéasteCné zpisobeno Cetnymi obCanskymi nepokoji a dlouhodobé velmi nestabilni
politickou situaci v zemi. V disledku toho se jiz mnoho let na thajsko-myanmarskych hranicich
zakladaji tdbory pro barmské uprchliky. Lidé zde nejcastéji trpi infekcemi dolnich cest dychacich,
prijmy, uplavici a také malarii. Prestoze v téchto taborech ubyvaji zkuSeni zdravotnici a mnoZzstvi
uprchlik je stale vysoké, za poslednich 18 let doslo k vyraznému snizeni vyskytu zminénych chorob,
a to diky vytvoreni zdravotnického a hygienického programu. Leishmanidza v téchto uprchlickych
taborech diagnostikovana dosud nebyla (Mohr et al., 2022). V uprchlickych taborech v jinych ¢astech
svéta je situace jina, napt. v Turecku, kde jsou leishmanidzy hojné rozsifeny mezi syrskymi imigranty
a jsou tak zdrojem nakazy pro dal$i obyvatele (Yentur Doni et al., 2020). Malo dohledatelnych
informaci bylo také k situaci ve Vietnamu. Dokumentované ptipady lidskych leishmanidz jsou tak k
dispozici spiSe z bohatSich zemi, kterymi jsou Malajsie a hlavné¢ Thajsko, kde je onemocnéni na
vzestupu (Hotez et al., 2015). Thajsko ma také vysokou prevalenci lidi s HIV a cca 40 % piipadd
leishmaniéz bylo diagnostikovano pravé u nich (Manomat et al., 2017). U takovych pacienti ¢asto
muze dojit k nakaze soucasn¢ VL a CL, n¢kdy i diseminovanou (Chusri et al., 2012).

Donedavna byla za ptivodce téméf vSech lidskych leishmanioz v JV Asii oznaCovana ,,L.
siamensis®, ktera vSak nikdy nebyla formalné popsana. Vyzkumy pozdéji ukazaly, ze ,,L. siamensis*
zahrnovala vice druhti — L. martiniquensis a L. orientalis, které jsou dnes hlavnimi pivodci lidskych
nakaz v tomto regionu a néalezi do podrodu Mundinia. U téchto druht mame nové k dispozici i prvni

osekvenované genomy a jejich srovnani (Anuntasomboon et al., 2022; Anuntakarun et al., 2022;
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Almutairi et al., 2021). Vzacné byly v JV Asii nalezeny také L. infantum a L. donovani, ptipady téchto
nakaz jsou ovSem Spatné¢ dokumentované (Maharom et al., 2008; Kongkaew et al., 2007).

Leishmaniézy jsou v JV Asii prendseny nejspiSe zoonoticky, piesto zatim zddné zvife nebylo
potvrzeno jako rezervoar. Metodou DAT byly zjistény protilatky proti leishmaniim v krvi pst, kocek a
buvold z Thajska (Junsiri et al., 2017). Sekvenovani a PCR analyza také odhalily protilatky proti L.
infantum u psa z Vietnamu (Colella et al., 2020). Velmi zvazovanym rezervodrem jsou krysy obecné
(Rattus rattus), u dvou PCR testy odhalily pfitomnost ,,L. siamensis* (pozdéji identifikované jako L.
martiniquensis) v thajské provincii Songkhla (Chusri et al., 2014). V provincii Chiang Rai byla jedna
krysa PCR pozitivni a zaroven byly v jeji plazmé metodou DAT detekovany protilatky proti
leishmaniim (Sriwongpan et al., 2021).

Ve vétsingé zemi JV Asie, kromé Thajska, mame pouze jednotlivé lokalni studie a zcela chybi
celkovy ptehled zdejsi flebofauny. Prvni, kdo se pokusil vytvofit seznam vSech druhti flebotomil
vyskytujicich se v Thajsku, byl Apiwathnasorn et al. (2011). Ve své praci uvadi celkem 26 druhti, kam
ovsem nebyl zahrnut P. argentipes kvili absenci mezi odchycenymi druhy v provadéném vyzkumu,
prestoze byl jeho vyskyt zaznamenan i diive v minulosti (Lewis, 1978). Pozd¢ji ho do aktualizovaného
seznamu nicmén¢ zafadila Polseela et al. (2016b) a byl rozsiten i o noveé popsané druhy S. raynali
(Depaquit et al., 2019), S. hivernus a S. khawii (Phumee et al., 2016), pfesto v soucasné dob¢€ chybi
aktualizovany piehled vSech druhi. Ve studii zabyvajici se detekci flebovirit v Thajsku byl nedavno
zminén také P. papatasi, ktery ovsem dosud nebyl uveden v zddném dostupném literdrnim zdroji z JV
Asie (Phumee et al.,, 2021). Tento pfenase¢ zoonotické CL je bézné rozSifen na severu Afriky,
Blizkém Vychodé a v jizni Evropé (Karmaoui, 2020). Druhy flebotom zaznamenané nejen v Thajsku,
ale také ve vSech zemich GMS, jsou uvedeny v tabulce nize (Tab. 1), kterou jsem zpracovala na
zaklad€ dostupnych literarnich zdroji.

Za poslednich 15 let bylo v regionu popsano Sest novych druhti flebotomii: Ch. barbazani, Ch.
eunicegalatine, S. phadangensis, S. raynali, I. nicolegerae a P. barguesae. Taxonomické urovani
flebotom je tradicné postaveno na morfologickych znacich, stale ¢astéji se ale pouzivaji molekularni
metody, nejéastéji sekvenovani genu pro cyt b, COI nebo dal§i, vétSinou mitochondrialni DNA
(mtDNA) markery. U blizce ptibuznych druhti je mnohdy, kvili jejich velké podobnosti a variabilité
morfologickych znaki, srovnavani podle morfologie nedostacujici, problémem je i nedostatek
referenénich sekvenci u nékterych mtDNA markert. Identifikace na zakladé morfologie také vyzaduje
zkuSeného odbornika (Depaquit, 2014). Jako alternativni morfologicky pfistup k rozliSovani
jednotlivych druhti byly navrzeny charakteristické znaky vajicek. V Thajsku jiz byly zkoumany a
popsany vajecné obaly u druht P. stantoni, S. khawi a G. indica (Jariyapan et al., 2022). Vajicka
flebotomti jsou ovSem velice mala a v ptirodé je nemozné je najit. Do budoucna proto tato metoda
nebude mit nejspiSe pfilis velké vyuziti. V praxi se ale zaCal pouzivat piistup kombinujici jak
morfologické, tak molekuldrni znaky. Napiiklad vyuZzitim morfologické analyzy, sekvenovanim cyt b

a MALDI-TOF proteinového profilovani byl v nedavné dobé popsan P. creticus (Dvotak et al., 2020).
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Vysledky ziskané béhem mnoha terénnich vyzkumut v JV Asii jasné ukazuji, Ze odchyceni
flebotomové urcitého druhu jsou zastoupeni ve stovkach jedincii, zatimco jini pouze v jednotkach. Je
tedy otdzkou, zda takto velkd variabilita v poctu odchycenych jedincii riznych druhti flebotomi je
skute¢né déna pocetnosti druhdi na urcité lokalité, ¢i jejich rozdilnou senzitivitou na svételné pasti,
které se bézn¢ pouzivaji k odchytu flebotomt. Dilezitym atraktantem pro krevsajici hmyz je CO,, a
slouzi proto casto jako navnada. Studie provedend v thajské provincii Chiang Rai ovSem jeho
efektivitu zpochybnila. Na uréena mista v jeskyni, pted jeskyni a u vstupu do jeskyné byly umistény
soucasné¢ pasti s CO, a bez CO,. Ukazalo se, ze ve vSech pastech s CO, bylo odchyceno mnohem
méng¢ jedincl nez v téch bez atraktantu (Somwang et al., 2021).

Ani jeden druh flebotoma nebyl v zemich Velkého Mekongu oznacen za potvrzené¢ho
pfenasece leishmanioz (Buatong et al., 2022). Mezi odchycenymi flebotomy téméf vzdy pievazuji
zastupci rodu Sergentomyia nad druhy rodu Phlebotomus. Protoze nékteré druhy rodu Sergentomyia
jsou povazovany za pienaseCe leishmanii infikujicich plazy a saji tedy krev na nich, pfedpokladalo se,
7ze neprenasi zadné lidské leishmaniozy (Maia & Depaquit, 2016). Recentni vyzkumy ovSem
prokazaly rovnéz pritomnost krve teplokrevnych obratlovci, véetné lidské, v nasatych samicich.
Nejvetsi indicii, ze by rod Sergentomyia mohl prenéset lidské leishmanie, mame ze Senegalu, kde byli
pitvou v pfedni Casti stfeva nenasaté samice S. dubia nalezeni metacyklicti promastigoti L. infantum,
poukazujici na rozvinutou infekci (Senghor et al., 2016). Nakazu by v JV Asii pravdépodobné mohly
prenaset S. gemmea a S. barraudi prevazujici v leishmaniozou postizenych oblastech (Kanjanopas et
al., 2013; Sukra et al., 2013), dale S. iyengari (Siripattanapipong et al., 2018), S. khawi (Srisuton et al.,
2019) a P. stantoni (Sriwongpan et al., 2021). U vSech téchto druhti PCR analyzy odhalily pfitomnost
leishmanii schopnych infikovat cloveka, a jsou proto povazovany za potencidlni prenasSece.

Plvodcem témét vSech lidskych leishmanioz je v JV Asii L. martiniquensis, kromé tohoto
regionu se ale vyskytuje také v Evrop€ ¢i Americe, a je proto evidentni, Ze vzhledem k takto
riznorodému geografickému rozsifeni se na jejim prenosu nejspise podili vice skupin hmyzu.
Pribyvaji také indicie, Ze tato skupina paraziti by mohla byt v Thajsku pfenasena tipliky, ktefi nalezi
do jiné ¢eledi dvoukiidlého hmyzu. Stejné jako u nékterych zastupct rodu Sergentomyia, 1 u tiplik
druhu C. mahasarakhamense, byla totiz detekovana DNA L. martiniquensis (Sunantaraporn et al.,
2021). V laboratornich podminkach byl uspésné infikovan C. sonorensis leishmaniemi z podrodu
Mundinia, kterym se podatilo napadnout stomodealni valvu a vytvofit i pozd¢jsi (metacyklicka) stadia.
Dale byl také demonstrovan in vivo pienos parazitt z tiplikii na mysi (Becvar et al., 2021).

Leishmaniézy jsou vJV Asii oproti jinym oblastem mnohem méné rozSifeny, napf. v
porovnani se sousednim Indickym subkontinentem, kde ro¢né ptibydou desitky tisic lidskych ptipadt
(WHO, 2021) a ptrevazuje tam VL antroponotického charakteru, zplisobena L. donovani, kterou
prenasi P. argentipes (Dhiman, 2014). Vregionu Velkého Mekongu je ovSem problém v
nedostatecném hlaseni pfipadii a potom také omezena dostupnost diagnostické techniky, proto by

skute¢ny pocet infikovanych lidi mohl byt o n€co vyssi (Conlan et al., 2011). Pfestoze je zde
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onemocnéni na vzestupu, mistni odbornici a 1ékafi stale nemaji dostatek zkuSenosti s jeho 1é¢bou a
diagnostikou (Jariyapan et al., 2018). Proti leishmaniézdm zatim neexistuje zddna U¢inna vakcina a
1é¢€ba onemocnéni tak spocivad v pouzivani 1€kl s vyraznymi vedlej$imi ucinky a je spojend s Castym
rizikem vzniku rezistence (McGwire & Satoskar, 2016). Do budoucna bude diilezité provadét dalsi
vyzkumy a studie zabyvajici se nejen epidemiologii tohoto onemocnéni vJV Asii, ale také roli

zdejsich potencialnich pfenaseci a zvirecich rezervoara.

Druh Thajsko | Vietnam | Malajsie | Myanmar | KambodZza| Laos
rod Phlebotomus
P. hoepplii + - - 9 i _
P. argentipes + - + ? i _
P. major major + - + ? - .
P. philippinensis gouldi + - - ? - .
*P. stantoni + + + ? + -
P. teshi + - - ? - -
P. barguesae + - - ? - -
P. mascomai + + - ? . j
P. kiangsuensis + - - 2 + _
P. frondifer - - + ? _ i
P. betisi + + - ? _ j
P. pholetor + - - 9 i _
P. yunshengensis - + - ? _ i
P. papatasi + - - ? i _
rod Sergentomyia
*S. barraudi + + - 9 + j
*S. gemmea + - + 9 j n
S. pertubans + - - 9 T _
*S. iyengari + - + 9 i _
S. bailyi + + - ? T .
S. silvatica + + - ? + .
S. anodontis + - + 9 N _
S. dentata + - - 9 _ _
S. bravicaulis + - - 9 _ j
S. hodgsoni hodgsoni + - - ? - .
S. quatei + - - 9 _ j
S. indica + - - 9 i _
S. hivernus + + - ? - +
S. punjabensis + - - ? - _
S. phadangensis + - - ? - .
*S. khawi + - - ? + +
S. raynali + - - 2 j N
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S. iyengari malayensis

S. zeylanicus malayae

S. traubi

S. whartoni

S. squamipleuris indica

S. gombaki

S. jefferyi

S. tambori

S. hamidi

S. pachystoma

S. cheongi

S. knudseni

S. reidi

e e I I I o I I I I I I

S. rudnicki

S. hodgsoni

rod Chinius

Ch. barbazani

-~

Ch. eunicegalatine

Ch. junlianensis

rod Idiophlebotomus

1 longiforceps

1 nicolegerae

1 asperulus

rod Grassomyia

G. indica

rod Nemopulpus

N. vietnamensis

Tab. 1: Prehled druhu flebotomii vyskytujicich se v zemich JV Asie.

Vysvétlivky: + (druh byl zaznamendn), - (druh nebyl zaznamendan), ? (nejsou informace o vyskytu),
* (druhy, u kterych byla nalezena DNA leishmanii).

27



Pouzita literatura:

Ab Rahman, A. K., & Abdullah, F. H. (2011). Visceral leishmaniasis (kala-azar) and malaria
coinfection in an immigrant in the state of Terengganu, Malaysia: A case report. Journal of
Microbiology, Immunology and Infection, 44(1), 72-76.

Akhoundi, M., Kuhls, K., Cannet, A., Votypka, J., Marty, P., Delaunay, P., & Sereno, D. (2016). A
Historical Overview of the Classification, Evolution, and Dispersion of Leishmania Parasites and
Sandflies. PLOS Neglected Tropical Diseases, 10(3), e0004349.

Alexander, B., & Maroli, M. (2003). Control of phlebotomine sandflies. Medical and Veterinary
Entomology, 17(1), 1-18.

Almutairi, H., Urbaniak, M. D., Bates, M. D., Jariyapan, N., Kwakye-Nuako, G., Thomaz Soccol, V.,
Al-Salem, W. S., Dillon, R. J., Bates, P. A., & Gatherer, D. (2021). Chromosome-scale genome
sequencing, assembly and annotation of six genomes from subfamily Leishmaniinae. Scientific Data,
8(1), 234.

Alvar, J., Vélez, 1. D., Bern, C., Herrero, M., Desjeux, P., Cano, J., Jannin, J., Boer, M. den, & the
WHO Leishmaniasis Control Team. (2012). Leishmaniasis Worldwide and Global Estimates of Its
Incidence. PLoS ONE, 7(5), €35671.

Andrade, B. B., de Oliveira, C. 1., Brodskyn, C. ., Barral, A., & Barral-Netto, M. (2007). Role of Sand
Fly Saliva in Human and Experimental Leishmaniasis: Current Insights. Scandinavian Journal of
Immunology, 66(2-3), 122—-127.

Anuntakarun, S., Phumee, A., Sawaswong, V., Praianantathavorn, K., Poomipak, W., Jitvaropas, R.,
Siriyasatien, P., & Payungporn, S. (2022). Genome Assembly and Genome Annotation of Leishmania
martiniquensis Isolated from a Leishmaniasis Patient in Thailand. Journal of Parasitology Research,
2022, 1-7.

Anuntasomboon, P., Siripattanapipong, S., Unajak, S., Choowongkomon, K., Burchmore, R.,
Leelayoova, S., Mungthin, M., & E-kobon, T. (2022). Comparative Draft Genomes of Leishmania
orientalis Isolate PCM2 (Formerly Named Leishmania siamensis) and Leishmania martiniquensis
Isolate PCM3 from the Southern Province of Thailand. Biology, 11(4), 515.

Apiwathnasorn, C., Sucharit, S., Surathin, K., & Deesin, T. (1993). Anthropophilic and zoophilic
phlebotomine sand flies (Diptera, Psychodidae) from Thailand. Journal of the American Mosquito
Control Association, 9(2), 135-137.

Apiwathnasorn, C., Samung, Y., Prummongkol, S., Phayakaphon, A., & Panasopolkul, C. (2011).
Cavernicolous species of phlebotomine sand flies from Kanchanaburi Province, with an updated
species list for Thailand. The Southeast Asian Journal of Tropical Medicine and Public Health, 42(6),
1405-1409.

Azian, M. N., Hakim, S. L., Khadri, M. S., Yusri, M. Y., Adela, J. 1., Noor, M., Nurhainis, O. S.,
Karnan, G., & Shamilah, H. (2016). Leishmaniasis in Peninsular Malaysia: The role of immigrant
workers and the vector. Southeast Asian Journal of Tropical Medicine and Public Health, 47(4), 607—
616.

28



Bailey, M. S., & Lockwood, D. N. J. (2007). Cutaneous leishmaniasis. Clinics in Dermatology, 25(2),
203-211.

Bates, P. A., & Rogers, M. E. (2004). New Insights into the Developmental Biology and Transmission
Mechanisms of Leishmania. Current Molecular Medicine, 4(6), 601-609.

Bates, P. A. (2007). Transmission of Leishmania metacyclic promastigotes by phlebotomine sand
flies. International Journal for Parasitology, 37(10), 1097-1106.

Becvar, T., Vojtkova, B., Siriyasatien, P., Votypka, J., Modry, D., Jahn, P., Bates, P., Carpenter, S.,
Volf, P., & Sadlova, J. (2021). Experimental transmission of Leishmania (Mundinia) parasites by
biting midges (Diptera: Ceratopogonidae). PLOS Pathogens, 17(6), e1009654.

Bualert, L., Charungkiattikul, W., Thongsuksai, P., Mungthin, M., Siripattanapipong, S.,
Khositnithikul, R., Naaglor, T., Ravel, C., El Baidouri, F., & Leelayoova, S. (2012). Autochthonous
Disseminated Dermal and Visceral Leishmaniasis in an AIDS Patient, Southern Thailand, Caused by
Leishmania siamensis. The American Journal of Tropical Medicine and Hygiene, 86(5), 821-824.

Buatong, J., Dvorak, V., Thepparat, A., Thongkhao, K., Koyadun, S., Siriyasatien, P., & Pengsakul, T.
(2022). Phlebotomine Sand Flies in Southern Thailand: Entomological Survey, Identification of Blood
Meals and Molecular Detection of Trypanosoma spp. Insects, 13(2), 197.

Burza, S., Croft, S. L., & Boelaert, M. (2018). Leishmaniasis. The Lancet, 392(10151), 951-970.

Causey, O. R. (1938). Phlebotomus of Siam with a description of a new variety. American Journal of
Epidemiology, 28(3), 487—489.

Colella, V., Nguyen, V. L., Tan, D. Y., Lu, N., Fang, F., Zhijuan, Y., Wang, J., Liu, X., Chen, X.,
Dong, J., Nurcahyo, W., Hadi, U. K., Venturina, V., Tong, K. B. Y., Tsai, Y.-L., Taweethavonsawat,
P., Tiwananthagorn, S., Le, T. Q., Bui, K. L., ... Halos, L. (2020). Zoonotic Vectorborne Pathogens
and Ectoparasites of Dogs and Cats in Eastern and Southeast Asia. Emerging Infectious Diseases,
26(6), 1221-1233.

Conlan, J. V., Sripa, B., Attwood, S., & Newton, P. N. (2011). A review of parasitic zoonoses in a
changing Southeast Asia. Veterinary Parasitology, 182(1), 22—40.

Cupolillo, E., Medina-Acosta, E., Noyes, H., Momen, H., & Grimaldi, G. (2000). A Revised
Classification for Leishmania and Endotrypanum. Parasitology Today, 16(4), 142—144.

Depaquit, J., Léger, N., & Beales, P. (2006). Chinius barbazani n. sp. de Thailande (Diptera:
Psychodidae). Parasite (Paris, France), 13(2), 151-158.

Depaquit, J., Muller, F., & Léger, N. (2009). Phlebotomus (Euphlebotomus) barguesae n. sp. from
Thailand (Diptera — Psychodidae). Parasites & Vectors, 2(1), 5.

Depaquit, J. (2014). Molecular systematics applied to Phlebotomine sandflies: Review and
perspectives. Infection, Genetics and Evolution, 28, 744-756.

Depaquit, J., Vongphayloth, K., Siriyasatien, P., Polseela, R., Phumee, A., Loyer, M., Vol, A., Varlot,
G., Rahola, N., Brey, P. T., Sutherland, I. W., Hertz, J. C., Gay, F., & Léger, N. (2019). On the true
identity of Sergentomyia gemmea and description of a closely related species: Se. raynali n. sp.
Medical and Veterinary Entomology, 33(4), 521-529.

29



Desbois, N., Pratlong, F., Quist, D., & Dedet, J.-P. (2014). Leishmania (Leishmania) martiniquensis n.
sp. (Kinetoplastida: Trypanosomatidae), description of the parasite responsible for cutaneous
leishmaniasis in Martinique Island (French West Indies). Parasite, 21, 12.

Desjeux, P. (2004). Leishmaniasis: Current situation and new perspectives. Comparative Immunology,
Microbiology and Infectious Diseases, 27(5), 305-318.

Dhiman, R. C. (2014). Emerging Vector-Borne Zoonoses: Eco-Epidemiology and Public Health
Implications in India. Frontiers in Public Health, 2, 168.

Dostalova, A., & Volf, P. (2012). Leishmania development in sand flies: Parasite-vector interactions
overview. Parasites & Vectors, 5, 276.

Dougall, A. M., Alexander, B., Holt, D. C., Harris, T., Sultan, A. H., Bates, P. A., Rose, K., & Walton,
S. F. (2011). Evidence incriminating midges (Diptera: Ceratopogonidae) as potential vectors of
Leishmania in Australia. International Journal for Parasitology, 41(5), 571-579.

Dvorak, V., Shaw, J., & Volf, P. (2018). Parasite Biology: The Vectors. In F. Bruschi & L. Gradoni
(Ed.), The Leishmaniases: Old Neglected Tropical Diseases (s. 31-77). Springer International
Publishing.

Dvoriak, V., Tsirigotakis, N., Pavlou, C., Dokianakis, E., Akhoundi, M., Halada, P., Volf, P., Depaquit,
J., & Antoniou, M. (2020). Sand fly fauna of Crete and the description of Phlebotomus (Adlerius)
creticus n. sp. (Diptera: Psychodidae). Parasites & Vectors, 13(1), 547.

Ganguly, S., Das, N. K., Barbhuiya, J. N., & Chatterjee, M. (2010). Post-kala-azar dermal
leishmaniasis — an overview: Post-kala-azar dermal leishmaniasis. [Infernational Journal of
Dermatology, 49(8), 921-931.

Ghosh, P., Roy, P., Chaudhuri, S., & Das, N. (2021). Epidemiology of post-kala-azar dermal
leishmaniasis. Indian Journal of Dermatology, 66(1), 12-23.

Gomes, R., & Oliveira, F. (2012). The Immune Response to Sand Fly Salivary Proteins and Its
Influence on Leishmania Immunity. Frontiers in Immunology, 3, 110.

Goto, H., & Lauletta Lindoso, J. A. (2012). Cutaneous and Mucocutaneous Leishmaniasis. Infectious
Disease Clinics of North America, 26(2), 293-307.

Gurel, M. S., Tekin, B., & Uzun, S. (2020). Cutaneous leishmaniasis: A great imitator. Clinics in
Dermatology, 38(2), 140-151.

Hamidah, N. H., Cheong, S. K., & Abu Hassan, J. (1995). A case of kala-azar diagnosed by bone
marrow aspiration. The Malaysian Journal of Pathology, 17(1), 39—41.

Handler, M. Z., Patel, P. A., Kapila, R., Al-Qubati, Y., & Schwartz, R. A. (2015). Cutaneous and
mucocutaneous leishmaniasis. Journal of the American Academy of Dermatology, 73(6), 911-926.

Handman, E., & Bullen, D. V. R. (2002). Interaction of Leishmania with the host macrophage. Trends
in Parasitology, 18(8), 332-334.

Hepburn, N. C. (2000). Cutaneous leishmaniasis. Clinical and Experimental Dermatology, 25(5), 363—
370.

30



Hotez, P. J., Bottazzi, M. E., Strych, U., Chang, L.-Y., Lim, Y. A. L., Goodenow, M. M., &
AbuBakar, S. (2015). Neglected Tropical Diseases among the Association of Southeast Asian Nations
(ASEAN): Overview and Update. PLOS Neglected Tropical Diseases, 9(4), €0003575.

Chakravarty, J.,, & Sundar, S. (2019). Current and emerging medications for the treatment of
leishmaniasis. Expert Opinion on Pharmacotherapy, 20(10), 1251-1265.

Chanmol, W., Jariyapan, N., Somboon, P., Bates, M. D., & Bates, P. A. (2019). Development of
Leishmania orientalis in the sand fly Lutzomyia longipalpis (Diptera: Psychodidae) and the biting
midge Culicoides soronensis (Diptera: Ceratopogonidae). Acta Tropica, 199, 105157.

Charoensakulchai, S., Bualert, L., Manomat, J., Mungthin, M., Leelayoova, S., Tan-Ariya, P.,
Siripattanapipong, S., Naaglor, T., & Piyaraj, P. (2020). Risk Factors of Leishmania Infection among
HIV-Infected Patients in Trang Province, Southern Thailand: A Study on Three Prevalent Species. The
American Journal of Tropical Medicine and Hygiene, 103(4), 1502—1509.

Chiewchanvit, S., Tovanabutra, N., Jariyapan, N., Bates, M. D., Mahanupab, P., Chuamanochan, M.,
Tantiworawit, A., & Bates, P. A. (2015). Chronic generalized fibrotic skin lesions from disseminated
leishmaniasis caused by Leishmania martiniquensis in two patients from northern Thailand infected
with HIV. British Journal of Dermatology, 173(3), 663—670.

Chittsamart, B., Samruayphol, S., Sungvorayothin, S., Pothiwat, R., Samung, Y., & Apiwathnasorn, C.
(2015). Phlebotomine sand flies of edible-nest swiftlet cave of Lang Ga Jiew Island, Chumphon
province, Thailand. Tropical Biomedicine, 32(3), 402—-406.

Choocherd, S., & Phasuk, J. (2018). Nocturnal activity of phlebotomine sand flies in satun province,
Thailand. Southeast Asian Journal of Tropical Medicine and Public Health, 49(3), 383-390.

Chusri, S., Hortiwakul, T., Silpapojakul, K., & Siriyasatien, P. (2012). Consecutive cutaneous and
visceral leishmaniasis manifestations involving a novel Leishmania species in two HIV patients in
Thailand. The American Journal of Tropical Medicine and Hygiene, 87(1), 76-80.

Chusri, S., Thammapalo, S., Chusri, S., Thammapalo, S., Silpapojakul, K., & Siriyasatien, P. (2014).
Animal reservoirs and potential vectors of Leishmania siamensis in southern Thailand. The Southeast
Asian Journal of Tropical Medicine and Public Health, 45(1), 13—19.

Jariyapan, N., Daroontum, T., Jaiwong, K., Chanmol, W., Intakhan, N., Sor-suwan, S., Siriyasatien, P.,
Somboon, P., Bates, M. D., & Bates, P. A. (2018). Leishmania (Mundinia) orientalis n. sp.
(Trypanosomatidae), a parasite from Thailand responsible for localised cutaneous leishmaniasis.
Parasites & Vectors, 11(1), 351.

Jariyapan, N., Tippawangkosol, P., Sor-Suwan, S., Mano, C., Yasanga, T., Somboon, P., Depaquit, J.,
& Siriyasatien, P. (2022). Significance of eggshell morphology as an additional tool to distinguish
species of sand flies (Diptera: Psychodidae: Phlebotominae). PLoS ONE, 17(2), €0263268.

Jaturas, N., Vitta, A., Samung, Y., Apiwathnasorn, C., & Polseela, R. (2018). Species composition and
nocturnal activity of phlebotomine sand flies (Diptera: Psychodidae) inhabiting a limestone cave in
Thailand. Journal of Vector Ecology, 43(1), 52-58.

Jomkumsing, P., Surapinit, A., Saengpara, T., & Pramual, P. (2021). Genetic variation, DNA
barcoding and blood meal identification of Culicoides Latreille biting midges (Diptera:
Ceratopogonidae) in Thailand. Acta Tropica, 217, 105866.

31



Junsiri, W., Wongnarkpet, S., Chimnoi, W., Kengradomkij, C., Kajeerum, W., Pangjai, D., &
Nimsuphan, B. (2017). Seroprevalence of Leishmania infection in domestic animals in Songkhla and
Satun provinces, southern Thailand. Tropical Biomedicine, 34(2), 352-362.

Kamhawi, S. (2006). Phlebotomine sand flies and Leishmania parasites: friends or foes? Trends in
Parasitology, 22(9), 439-445.

Kanjanopas, K., Siripattanapipong, S., Ninsaeng, U., Hitakarun, A., Jitkaew, S., Kaewtaphaya, P.,
Tan-ariya, P., Mungthin, M., Charoenwong, C., & Leelayoova, S. (2013). Sergentomyia
(Neophlebotomus) gemmea, a potential vector of Leishmania siamensis in southern Thailand. BMC
Infectious Diseases, 13(1), 333.

Karmaoui, A. (2020). Seasonal Distribution of Phlebotomus papatasi, Vector of Zoonotic Cutaneous
Leishmaniasis. Acta Parasitologica, 65(3), 585-598.

Kattipathanapong, P., Akaraphanth, R., Krudsood, S., Riganti, M., & Viriyavejakul, P. (2012). The
first reported case of autochthonous cutaneous leishmaniasis in Thailand. The Southeast Asian Journal
of Tropical Medicine and Public Health, 43(1), 17-20.

Khadri, M. S., Depaquit, J., Bargues, M. D., Ferté, H., Mas-coma, S., Lee, H. L., Ahmad, A. H., &
Léger, N. (2008). First description of the male of Phlebotomus betisi Lewis and Wharton, 1963
(Diptera: Psychodidae). Parasitology International, 57(3), 295-299.

Killick-Kendrick, R. (1990). Phlebotomine vectors of the leishmaniases: A review. Medical and
Veterinary Entomology, 4(1), 1-24.

Killick-Kendrick, R. (1999). The biology and control of Phlebotomine sand flies. Clinics in
Dermatology, 17(3), 279-289.

Knudsen, A. B., Lewis, D. J., Tesh, R. B., Rudnick, A., Jeffery, J., & Singh, 1. (1979). Phlebotomine
Sand Flies (Diptera: Psychodidae) from a Primary Hill Forest in West Malaysia. Journal of Medical
Entomology, 15(3), 286-291.

Kongkaew, W., Siriarayaporn, P., Leelayoova, S., Supparatpinyo, K., Areechokchai, D., Duang-ngern,
P., Chanachai, K., Sukmee, T., Samung, Y., & Sridurongkathum, P. (2007). Autochthonous visceral
leishmaniasis: A report of a second case in Thailand. The Southeast Asian Journal of Tropical
Medicine and Public Health, 38(1), 8—12.

Lainson, R., Shaw, J. J. (1987). Evolution, classification and geographical distribution. In: The
Leishmaniases in Biology and Medicine (s. 1-120). Volume 1. Biology and Epidemiology.

Leelayoova, S., Siripattanapipong, S., Hitakarun, A., Kato, H., Tan-ariya, P., Siriyasatien, P.,
Osatakul, S., & Mungthin, M. (2013). Multilocus characterization and phylogenetic analysis of
Leishmania siamensis isolated from autochthonous visceral leishmaniasis cases, southern Thailand.
BMC Microbiology, 13(1), 60.

Leelayoova, S., Siripattanapipong, S., Manomat, J., Piyaraj, P., Tan-ariya, P., Bualert, L., & Mungthin,
M. (2017). Leishmaniasis in Thailand: A Review of Causative Agents and Situations. The American
Journal of Tropical Medicine and Hygiene, 96(3), 534-542.

Léger, N., Depaquit, J., & Gay, F. (2010). Chinius eunicegalatiae n. sp. (Diptera; Psychodidae), a
cavernicolous sandfly from Laos. Annals of Tropical Medicine & Parasitology, 104(7), 595-600.

32



Lewis, D. J., & Killick-Kendrick, R. (1973). Some phebotomid sandflies and other Diptera of
Malaysia and Sri Lanka. Transactions of the Royal Society of Tropical Medicine and Hygiene, 67(1),
4-5.

Lewis, D. J. (1978). The phlebotomine sandfiies (Diptera: Psychodidae) of the Oriental Region.
Bulletin of the British Museum (Natural History), 37(6), 217-343.

Lobsiger, L., Miiller, N., Schweizer, T., Frey, C. F., Wiederkehr, D., Zumkehr, B., & Gottstein, B.
(2010). An autochthonous case of cutaneous bovine leishmaniasis in Switzerland. Veterinary
Parasitology, 169(3—4), 408—414.

Loyer, M., Depaquit, J., & Gay, F. (2016). A new cavernicolous sand fly from Cambodia:
Idiophlebotomus nicolegerae n. sp. (Diptera: Psychodidae). Acta Tropica, 155, 43-50.

Maharom, P., Siripattanapipong, S., Mungthin, M., Naaglor, T., Sukkawee, R., Pudkorn, R., Wattana,
W., Wanachiwanawin, D., Areechokchai, D., & Leelayoova, S. (2008). Visceral leishmaniasis caused
by Leishmania infantum in Thailand. The Southeast Asian Journal of Tropical Medicine and Public
Health, 39(6), 988-990.

Maia, C., & Depaquit, J. (2016). Can Sergentomyia (Diptera, Psychodidae) play a role in the
transmission of mammal-infecting Leishmania? Parasite, 23, 55.

Manomat, J., Leelayoova, S., Bualert, L., Tan-ariya, P., Siripattanapipong, S., Mungthin, M., Naaglor,
T., & Piyaraj, P. (2017). Prevalence and risk factors associated with Leishmania infection in Trang
Province, southern Thailand. PLoS Neglected Tropical Diseases, 11(11), €0006095.

Maroli, M., Feliciangeli, M. D., Bichaud, L., Charrel, R. N., & Gradoni, L. (2013). Phlebotomine
sandflies and the spreading of leishmaniases and other diseases of public health concern. Medical and
Veterinary Entomology, 27(2), 123—-147.

McGwire, B. S., & Satoskar, A. R. (2016). Treatment Options for Leishmaniasis. Current Clinical
Microbiology Reports, 3(4), 198-203.

Mohr, O., Benner, M. T., Sansoenboon, A., Kaloy, W., McGready, R., & Carrara, V. 1. (2022).
Integrated primary health care services in two protracted refugee camp settings at the Thai-Myanmar
border 2000-2018: Trends on mortality and incidence of infectious diseases. Primary Health Care
Research & Development, 23, ¢17.

Monge-Maillo, B., & Lopez-Vélez, R. (2016). Treatment Options for Visceral Leishmaniasis and HIV
Coinfection. AIDS Reviews, 18(1), 32—43.

Muller, F., Depaquit, J., & Léger, N. (2007). Phlebotomus (Euphlebotomus) mascomai n. sp. (Diptera—
Psychodidae). Parasitology Research, 101(6), 1597-1602.

Miiller, N., Welle, M., Lobsiger, L., Stoffel, M. H., Boghenbor, K. K., Hilbe, M., Gottstein, B., Frey,
C. F., Geyer, C., & von Bomhard, W. (2009). Occurrence of Leishmania sp. in cutaneous lesions of
horses in Central Europe. Veterinary Parasitology, 166(3—4), 346-351.

Newstead, R. (1914). Notes on Phlebotomus, with descriptions of New Species. Bulletin of
Entomological Research, 5(2), 179—-192.

33



Nimsuphan, B., Chimnoi, W., Kengradomkij, C., Pangjai, D., Jiyipong, T., Khomkao, J.,
Cheevasareechon, M., & Jirasutas, W. (2014). Detection of anti-Leishmania donovani complex
antibodies of dogs and cats from southern Thailand. Khon Kaen University Veterinary Journal, 24(1),
9-19.

Noppakun, N., Kraivichian, K., & Siriyasatien, P. (2014). Disseminated Dermal Leishmaniasis Caused
by Leishmania siamensis in a Systemic Steroid Therapy Patient. The American Journal of Tropical
Medicine and Hygiene, 91(5), 869-870.

Panahi, E., Shivas, M., Hall-Mendelin, S., Kurucz, N., Rudd, P. A., De Araujo, R., Skinner, E. B.,
Melville, L., & Herrero, L. J. (2020). Utilising a novel surveillance system to investigate species of
Forcipomyia (Lasiohelea) (Diptera: Ceratopogonidae) as the suspected vectors of Leishmania
macropodum (Kinetoplastida: Trypanosomatidae) in the Darwin region of Australia. International
Journal for Parasitology: Parasites and Wildlife, 12, 192—198.

Panthawong, A., Chareonviriyaphap, T., & Phasuk, J. (2015). Species diversity and seasonality of
phlebotomine sand flies (Diptera:Psychodidae) in Satun Province, Thailand. The Southeast Asian
Journal of Tropical Medicine and Public Health, 46(5), 857-865.

Phasuk, J., Inpankaew, T., Choocherd, S., & Samung, Y. (2019). Identification of mammalian blood
meals from Sergentomyia (Parrotomyia) barraudi (Diptera: Psychodidae) in Songkhla Province,
Southern Thailand. Southeast Asian Journal of Tropical Medicine and Public Health, 50(6), 991-995.

Phumee, A., Tampanya, V., Vibhagool, A., Kraivichian, K., Siriyasatien, P., Noppakun, N.,
Sanprasert, V., Wilde, H., & Chusri, S. (2013). Detection of Leishmania siamensis DNA in Saliva by
Polymerase Chain Reaction. The American Journal of Tropical Medicine and Hygiene, 89(5), 899—
905.

Phumee, A., Chusri, S., Kraivichian, K., Wititsuwannakul, J., Hortiwakul, T., Thavara, U.,
Silpapojakul, K., & Siriyasatien, P. (2014). Multiple cutaneous nodules in an HIV-infected patient.
PLoS Neglected Tropical Diseases, 8(12), €3291.

Phumee, A., Tawatsin, A., Thavara, U., Pengsakul, T., Thammapalo, S., Depaquit, J., Gay, F., &
Siriyasatien, P. (2016). Detection of an Unknown T7rypanosoma DNA in a Phlebotomus stantoni
(Diptera: Psychodidae) Collected From Southern Thailand and Records of New Sand Flies With
Reinstatement of Sergentomyia hivernus Raynal & Gaschen, 1935 (Diptera: Psychodidae). Journal of
Medical Entomology, 54(2), 429—434.

Phumee, A., Wacharapluesadee, S., Petcharat, S., & Siriyasatien, P. (2021). A new cluster of
rhabdovirus detected in field-caught sand flies (Diptera: Psychodidae: Phlebotominae) collected from
southern Thailand. Parasites & Vectors, 14(1), 569.

Phuphisut, O., Nitatsukprasert, C., Pathawong, N., Jaichapor, B., Pongsiri, A., Adisakwattana, P., &
Ponlawat, A. (2021). Sand fly identification and screening for Leishmania spp. In six provinces of
Thailand. Parasites & Vectors, 14(1), 352.

Pigott, D. M., Bhatt, S., Golding, N., Duda, K. A., Battle, K. E., Brady, O. J., Messina, J. P., Balard,
Y., Bastien, P., Pratlong, F., Brownstein, J. S., Freifeld, C. C., Mekaru, S. R., Gething, P. W., George,
D. B., Myers, M. F., Reithinger, R., & Hay, S. 1. (2014). Global distribution maps of the
leishmaniases. ELife, 3, €02851.

34



Pimenta, P. F. P., Modi, G. B., Pereira, S. T., Shahabuddin, M., & Sacks, D. L. (1997). A novel role
for the peritrophic matrix in protecting Leishmania from the hydrolytic activities of the sand fly
midgut. Parasitology, 115(4), 359-369.

Polseela, R., Apiwathnasorn, C., & Samung, Y. (2007). Seasonal variation of cave-dwelling
phlebotomine sandflies (Diptera:Psychodidae) in Phra Phothisat Cave, Saraburi Province, Thailand.
The Southeast Asian Journal of Tropical Medicine and Public Health, 38(6), 1011-1015.

Polseela, R., Apiwathnasorn, C., & Samung, Y. (2011a). Seasonal distribution of phlebotomine sand
flies (Diptera: Psychodidae) in Tham Phra Phothisat temple, Saraburi province, Thailand. Tropical
Biomedicine, 28(2), 366-375.

Polseela, R., Vitta, A., Nateeworanart, S., & Apiwathnasorn, C. (2011b). Distribution of cave-dwelling
phlebotomine sand flies and their nocturnal and diurnal activity in Phitsanulok Province, Thailand.
The Southeast Asian Journal of Tropical Medicine and Public Health, 42(6), 1395—-1404.

Polseela, R., Vitta, A., & Apiwathnasorn, C. (2015). Distibution of phlebotomine sand flies
(Diptera:Psychodidae) in limestone caves, Khao Pathawi, Uthai Thani province, Thailand. The
Southeast Asian Journal of Tropical Medicine and Public Health, 46(3), 425-433.

Polsecla, R., & Apiwathnasorn, C. (2016). Preliminary observations on biology of a man-and
cattlebiting Phlebotomus major major and a cave dwelling Phlebotomus stantoni under laboratory
conditions. Tropical Biomedicine, 33(3), 403—408.

Polseela, R., Depaquit, J., & Apiwathnasorn, C. (2016a). Description of Sergentomyia phadangensis n.
sp. (Diptera, Psychodidae) of Thailand. Parasites & Vectors, 9(1), 21.

Polseela, R., Jaturas, N., Thanwisai, A., Sing, K.-W., & Wilson, J.-J. (2016b). Towards monitoring the
sandflies (Diptera: Psychodidae) of Thailand: DNA barcoding the sandflies of Wihan Cave, Uttaradit.
Mitochondrial DNA Part A, 27(5), 3795-3801.

Pothirat, T., Tantiworawit, A., Chaiwarith, R., Jariyapan, N., Wannasan, A., Siriyasatien, P.,
Supparatpinyo, K., Bates, M. D., Kwakye-Nuako, G., & Bates, P. A. (2014). First Isolation of
Leishmania from Northern Thailand: Case Report, Identification as Leishmania martiniquensis and
Phylogenetic Position within the Leishmania enriettii Complex. PLoS Neglected Tropical Diseases,
8(12), e3339.

Pramual, P., Jomkumsing, P., Piraonapicha, K., & Jumpato, W. (2021). Integrative taxonomy uncovers
a new Culicoides (Diptera: Ceratopogonidae) biting midge species from Thailand. Acta Tropica, 220,
105941.

Quate, L. W., & Fairchild, G. B. (1961). Phlebotomus Sand Flies of Malaya and Borneo (Diptera:
Psychodidae). Pacific insects, 3, 203-222.

Ready, P. (2014). Epidemiology of visceral leishmaniasis. Clinical Epidemiology, 6, 147-154.

Reithinger, R., Dujardin, J.-C., Louzir, H., Pirmez, C., Alexander, B., & Brooker, S. (2007).
Cutaneous leishmaniasis. The Lancet Infectious Diseases, 7(9), 581-596.

Reuss, S. M., Dunbar, M. D., Mays, M. B. C., Owen, J. L., Mallicote, M. F., Archer, L. L., &
Wellehan, J. F. X. (2012). Autochthonous Leishmania siamensis in Horse, Florida, USA. Emerging
Infectious Diseases, 18(9), 1545—-1546.

35



Rohousova, 1., & Volf, P. (2006). Sand fly saliva: Effects on host immune response and Leishmania
transmission. Folia Parasitologica, 53(3), 161-171.

Rose, K., Curtis, J., Baldwin, T., Mathis, A., Kumar, B., Sakthianandeswaren, A., Spurck, T., Low
Choy, J., & Handman, E. (2004). Cutaneous leishmaniasis in red kangaroos: Isolation and
characterisation of the causative organisms. International Journal for Parasitology, 34(6), 655—-664.

Rosypal, A. C., Hailemariam, S., Wekheye, V., Huong, L. T. T., Dubey, J. P., Lindsay, D. S., &
Tidwell, R. R. (2009). Survey of Dogs From Vietnam for Antibodies to Visceralizing Leishmania spp.
Journal of Parasitology, 95(3), 767.

Ruang-areerate, T., Piyaraj, P., Ponlawat, A., Mungthin, M., & Leelayoova, S. (2019). Distribution
and predicting environmental suitability of Sergentomyia gemmea and Sergentomyia barraudi
(Diptera: Psychodidae) in Thailand. Southeast Asian Journal of Tropical Medicine and Public Health,
50(1), 64-78.

Seblova, V., Sadlova, J., Carpenter, S., & Volf, P. (2012). Development of Leishmania Parasites in
Culicoides nubeculosus (Diptera: Ceratopogonidae) and Implications for Screening Vector
Competence. Journal of Medical Entomology, 49(5), 967-970.

Seblova, V., Sadlova, J., Carpenter, S., & Volf, P. (2014). Speculations on biting midges and other
bloodsucking arthropods as alternative vectors of Leishmania. Parasites & Vectors, 7(1), 222.

Seblova, V., Sadlova, J., Vojtkova, B., Votypka, J., Carpenter, S., Bates, P. A., & Volf, P. (2015). The
Biting Midge Culicoides sonorensis (Diptera: Ceratopogonidae) Is Capable of Developing Late Stage
Infections of Leishmania enriettii. PLoS Neglected Tropical Diseases, 9(9), €0004060.

Senghor, M. W., Niang, A. A., Depaquit, J., Ferté¢, H., Faye, M. N., Elguero, E., Gaye, O., Alten, B.,
Perktas, U., Cassan, C., Faye, B., & Bafuls, A.-L. (2016). Transmission of Leishmania infantum in the
Canine Leishmaniasis Focus of Mont-Rolland, Senegal: Ecological, Parasitological and Molecular
Evidence for a Possible Role of Sergentomyia Sand Flies. PLoS Neglected Tropical Diseases, 10(11),
€0004940.

Sereno, D. (2019). Leishmania (Mundinia) spp.: From description to emergence as new human and
animal Leishmania pathogens. New Microbes and New Infections, 30, 100540.

Shahar, M. K., Hassan, A. A., Lee, H. L., & Salmah, M. R. C. (2011). Studies of phlebotomine sand
fly (Diptera: Psychodidae) populations in limestone areas and caves of western Malaysia. The
Southeast Asian Journal of Tropical Medicine and Public Health, 42(1), 83-93.

Schlein, Y., Jacobson, R. L., & Messer, G. (1992). Leishmania infections damage the feeding
mechanism of the sandfly vector and implement parasite transmission by bite. Proceedings of the
National Academy of Sciences, 89(20), 9944-9948.

Schonian, G., Mauricio, 1., & Cupolillo, E. (2010). Is it time to revise the nomenclature of
Leishmania? Trends in Parasitology, 26(10), 466—469.

Siripattanapipong, S., Leelayoova, S., Ninsaeng, U., & Mungthin, M. (2018). Detection of DNA of
Leishmania siamensis in Sergentomyia (Neophlebotomus) iyengari (Diptera: Psychodidae) and
Molecular Identification of Blood Meals of Sand Flies in an Affected Area, Southern Thailand.
Journal of Medical Entomology, 55(5), 1277-1283.

36



Siriyasatien, P., Chusri, S., Kraivichian, K., Jariyapan, N., Hortiwakul, T., Silpapojakul, K., Pym, A.
M., & Phumee, A. (2016). Early detection of novel Leishmania species DNA in the saliva of two HIV-
infected patients. BMC Infectious Diseases, 16(1), 89.

Slama, D., Haouas, N., Remadi, L., Mezhoud, H., Babba, H., & Chaker, E. (2014). First detection of
Leishmania infantum (Kinetoplastida: Trypanosomatidae) in Culicoides spp. (Diptera:
Ceratopogonidae). Parasites & Vectors, 7(1), 51.

Somwang, P., Khositharattanakool, P., Pathawong, N., Pongsiri, A., Davidson, S. A., & Ponlawat, A.
(2021). Field evaluation of four commercial light traps, trap placement, and effect of carbon dioxide
on phlebotomine sand fly collection in northern Thailand. Acta Tropica, 220, 105953.

Sor-Suwan, S., Jariyapan, N., Mano, C., Apiwathnasorn, C., Sriwichai, P., Samung, Y., Siriyasatien,
P., Bates, P. A., & Somboon, P. (2017a). Didilia sp. infecting Phlebotomus stantoni in Thailand.
Tropical Biomedicine, 34(4), 956-962.

Sor-Suwan, S., Jariyapan, N., Mano, C., Apiwathnasorn, C., Sriwichai, P., Samung, Y., Siriyasatien,
P., Bates, P. A., & Somboon, P. (2017b). Species composition and population dynamics of
phlebotomine sand flies in a Leishmania infected area of Chiang Mai, Thailand. Tropical Biomedicine,
34(4), 855-862.

Srisuton, P., Phumee, A., Sunantaraporn, S., Boonserm, R., Sor-suwan, S., Brownell, N., Pengsakul,
T., & Siriyasatien, P. (2019). Detection of Leishmania and Trypanosoma DNA in Field-Caught Sand
Flies from Endemic and Non-Endemic Areas of Leishmaniasis in Southern Thailand. Insects, 10(8),
238.

Sriwongpan, P., Nedsuwan, S., Manomat, J., Charoensakulchai, S., Lacharojana, K., Sankwan, J.,
Kobpungton, N., Sriwongpun, T., Leelayoova, S., Mungthin, M., Siripattanapipong, S., Ruang-
areerate, T., Naaglor, T., Eamchotchawalit, T., & Piyaraj, P. (2021). Prevalence and associated risk
factors of Leishmania infection among immunocompetent hosts, a community-based study in Chiang
Rai, Thailand. PLoS Neglected Tropical Diseases, 15(7), €0009545.

Suankratay, C., Suwanpimolkul, G., Wilde, H., & Siriyasatien, P. (2010). Autochthonous Visceral
Leishmaniasis in a Human Immunodeficiency Virus (HIV)-Infected Patient: The First in Thailand and
Review of the Literature. The American Journal of Tropical Medicine and Hygiene, §2(1), 4-8.

Sukantamala, J., Sing, K.-W., Jaturas, N., Polseela, R., & Wilson, J.-J. (2017). Unexpected diversity of
sandflies (Diptera: Psychodidae) in tourist caves in Northern Thailand. Mitochondrial DNA Part A,
28(6), 949-955.

Sukmee, T., Siripattanapipong, S., Mungthin, M., Worapong, J., Rangsin, R., Samung, Y., Kongkaew,
W., Bumrungsana, K., Chanachai, K., Apiwathanasorn, C., Rujirojindakul, P., Wattanasri, S.,
Ungchusak, K., & Leelayoova, S. (2008). A suspected new species of Leishmania, the causative agent
of visceral leishmaniasis in a Thai patient. International Journal for Parasitology, 38(6), 617-622.

Sukra, K., Kanjanopas, K., Amsakul, S., Rittaton, V., Mungthin, M., & Leelayoova, S. (2013). A
survey of sandflies in the affected areas of leishmaniasis, southern Thailand. Parasitology Research,
112(1),297-302.

37



Sumruayphol, S., Chittsamart, B., Polseela, R., Sriwichai, P., Samung, Y., Apiwathnasorn, C., &
Dujardin, J.-P. (2017). Wing geometry of Phlebotomus stantoni and Sergentomyia hodgsoni from
different geographical locations in Thailand. Comptes Rendus Biologies, 340(1), 37—46.

Sunantaraporn, S., Thepparat, A., Phumee, A., Sor-Suwan, S., Boonserm, R., Bellis, G., &
Siriyasatien, P. (2021). Culicoides Latreille (Diptera: Ceratopogonidae) as potential vectors for
Leishmania martiniquensis and Trypanosoma sp. in northern Thailand. PLoS Neglected Tropical
Diseases, 15(12), ¢0010014.

Thammapalo, S., Pawestri, A. R., Kolach, K., Boondej, P., Benarlee, R., Apiwathnasorn, C., &
Kumlert, R. (2020). Distribution of Phlebotomine Sandflies in the Cave Area of Satun Province,
Thailand. Tropical Medicine and Infectious Disease, 5(4), 174.

Thepparat, A., Bellis, G., Ketavan, C., Ruangsittichai, J., Sumruayphol, S., & Apiwathnasorn, C.
(2015). Ten species of Culicoides Latreille (Diptera: Ceratopogonidae) newly recorded from Thailand.
Zootaxa, 4033(1), 48-56.

Thisyakorn, U., Jongwutiwes, S., Vanichsetakul, P., & Lertsapcharoen, P. (1999). Visceral
leishmaniasis: The first indigenous case report in Thailand. Transactions of the Royal Society of
Tropical Medicine and Hygiene, 93(1), 23-24.

Viriyavejakul, P., Viravan, C., Riganti, M., & Punpoowong, B. (1997). Imported cutaneous
leishmaniasis in Thailand. The Southeast Asian Journal of Tropical Medicine and Public Health,
28(3), 558-562.

Volf, P., Hajmova, M., Sadlova, J., & Votypka, J. (2004). Blocked stomodeal valve of the insect
vector: Similar mechanism of transmission in two trypanosomatid models. International Journal for
Parasitology, 34(11), 1221-1227.

Vu, N. S, Tran, S. H., Tran, P. V., Tran, T. C., Tran, D. N., Dang, A. D., Nguyen, Y. T., Vu, L. T.,
Ngo, P. K., Nguyen, H. V., Cassan, C., Nguyen, C. V., Rahola, N., & Baifiuls, A.-L. (2020). Diversity
and Ecology of Sand Flies (Diptera: Psychodidae), Potential Vectors of Leishmania in the Quang Ninh
Province, Vietnam. Journal of Medical Entomology, 57(1), 259-265.

Vu, S. N,, Tran, H. S., Tran, V. P, Tran, C. T., Tran, N. D., Dang, D. A., Nguyen, T. Y., Vu, T. L.,
Ngo, K. P., Nguyen, V. H., Hoang, N. A., Cassan, C., Prudhomme, J., Depaquit, J., Rahola, N., &
Bafiuls, A.-L. (2021). Taxonomical insights and ecology of sandfly (Diptera: Psychodidae) species in
six provinces of Northern Vietnam. Parasite, 28, 85.

Wall, E. C., Watson, J., Armstrong, M., Chiodini, P. L., & Lockwood, D. N. (2012). Epidemiology of
Imported Cutaneous Leishmaniasis at the Hospital for Tropical Diseases, London, United Kingdom:
Use of Polymerase Chain Reaction to Identify the Species. The American Journal of Tropical
Medicine and Hygiene, 86(1), 115-118.

Yentur Doni, N., Gurses, G., Dikme, R., Aksoy, M., Yildiz Zeyrek, F., Simsek, Z., Satoskar, A. R.,
Varikuty, S., & Yesilova, Y. (2020). Cutaneous Leishmaniasis due to Three Leishmania Species
Among Syrian Refugees in Sanliurfa, Southeastern Turkey. Acta Parasitologica, 65(4), 936-948.

38



Sekundarni citace:

Parot, L., Clastrier, J. (1952). Note sur les phlébotomes LXV. Arch. Inst. Pasteur Algerie, 2, 152—170.

Internetové zdroje:

WHO (2021), https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/leishmaniasis [4.12.2021]
WHO (2020), https://apps.who.int/neglected diseases/ntddata/leishmaniasis/leishmaniasis.html
[20.4.2022]

ASEAN (2020), https://asean.org/ [5.2.2022]

39


https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/leishmaniasis
https://apps.who.int/neglected_diseases/ntddata/leishmaniasis/leishmaniasis.html
https://asean.org/

