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Abstrakt

Ve stedomdskych statech severni Afriky se v poslednich letebfevila nova ohniska
leishmanioz psobenych druhenheishmania tropica. V Maroku bylaL. tropica izolovana
z lidi, pdi a flebotondi druhu Phlebotomus (Paraphlebotomus) sergenti, v Egypt z lidi a
piskomili (Gerbilus pyramidum floweri) a v Tunisku, AlZirsku a v Libyi pouze z lidi.
V poslednich fiech zmignych statech se vyskytuje pouze tropica ozn&ovana jako
L. killicki. Pro \&tSinu ohnisekL. tropica ve stedomdskych statech severni Afriky neni
zndmo, zda se jednd o antropotickly zoonoticky cyklus a fipadré, kdo je zviecim
rezervoarem aipnasSéem. V Maroku a Egyptje prenaSéem s nejetSi pravépodobnosti
pouze P. sergenti, zatimco v Tunisku, Alzirsku a Libyi by jim mohl ytb i
P. (Paraphlebotomus) riouxi, P. (Paraphlebotomus) chabaudi, P. (Paraphlebotomus)
alexandri nebo P. (Larroussius) perniciosus. Vzhledem k venkovské distribuci a
sporadickému vyskytilL. killicki by se u tohoto parazita mohlo jednat o zoonoticilus,
piicemz rezervoarovym hostitelem by mohl byt fikllad hlodavedCtenodactylus gundi, jenz

se v ohniscicly. kilicki hojn¢ vyskytuje.

Kli ¢éova slova:Leishmania tropica, Leishmania killicki, zoon6za, antroponéza, rezervoarovy
hostitel, genasé, Maroko, Egypt, Tunisko, AlZirsko, Libye, Phlebotimae.

Abstract

In recent years new foci dfeishmania tropica appeared in the Mediterranean states of
Northern Africa. WhileL. tropica was isolated from humans, dogs and sand fly species
Phlebotomus sergenti in Morocco and from humans and gerb®exbilus pyramidum floweri)
in Egypt; in Tunisia, Algeria and Lybia the parasitas isolated from humans only. In the last
three mentioned states, orllytropica referred ad.eishmania killicki is present. In most of
the L. tropica foci in the Mediterranean countries of Northermiéd transmission mode was
not determined. It is unknown whether the cyclé.dfopica is anthroponotic or zoonotic and
what is reservoir and vector. In Morocco and Egyim, most probable vector B sergenti
only, while in Tunisia, Algeria and Lybia the verdocould be alsd’. (Paraphlebotomus)
riouxi, P. (Paraphlebotomus) chabaudi, P. (Paraphlebotomus) alexandri or P. (Larroussius)
perniciosus. Considering the rural distribution and sporadocwence ofl. killicki cases,
the parasite is presumed to have a zoonotic cyuleitd reservoir host could possibly be
Ctenodactylus gundi, which is relatively abundant in L. kilicki foci.
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Obsah

Uvod

1 Leishmaniéza

2 Taxonomie leishménii

3 Zivotni cyklus leishmanii

4 Rezervoarovi hostitelé leishmanii

5 PrenasSei leishmanii

6 Leishmaniatropica ve s¥edoma‘skych statech severni Afriky
6.1 Areal a vnitrodruhova diverzita komplexeishmania tropica
6.2 Epidemiologicka situace
6.3 Klinické giznaky vyvolané leishmaniemi komplekeishmania tropica
6.4 Hostitelé komplexueishmania. tropica
6.5 Renaseéi komplexuLeishmania tropica

Zavér

Seznam literatury

10

12
12
16
17
18
20

23

24



Uvod

Leishmaniozy se vyskytuji v 88 zemichew paet nakazenych je odhadovan na dvanact
milionu lidi a rain¢ se objevi fiblizn¢ dva milidbny novych fipadi, z toho 500 000ipadi
jsou visceralni leishmaniézy a 1 500 0Gppd: jsou leishmaniézy kozni. £¢hto 1 500 000
piipadi se 90% vyskytuje v Afghanistanu, Alzirsku, Irameru, Saudské Arabii a Sudanu
(WHO, 2007).

Ve stedomdskych statech severni Afriky (v Maroku, Egyptunisku, AlZirsku a v Libyi)
byly donedavna hldSeny pouze kozZni leishmanidzyichje pivodcem je L. major.
V poslednich letech v8ak byla zaznamenanana& wawikajici ohniska fisobend druhem
L. tropica. V téchto ohniscichtasto neni zcelaigjmé, zda se jedna o antroponoticky nebo
zoonoticky zj@isob genosu, a fipadre, kteri Zivocichové slouzi jako rezervoar a ktery
flebotomus je vektorem. Ve své praci jsem se prodottila na zpracovani znamych
informacich o &chto ohniscich, femZ jsem se soustila na vyskyt, vnitrodruhovou
variabilitu, epidemiologickou situaci, klinick&ipnaky, rezervoary arpnasSée.

1 Leishmaniéza

Leishmani6za je onemoémi pisobené leishmaniemi, parazitickymi prvoky rodu
Leishmania, které infikujitadu druli savd@ veetre ¢lovéka, a projevujici se Sirokym spektrem
klinickych piiznaki', které se lii podle druhu leishméanie, imunitnpmedi hostitele a
pienasSée (Grevelink a Lerner, 1996; Gramiccia a Grado@% RohouSova a Volf, 2006).
Onemoceni se vyskytuje v tropech a subtropech (HertwaRBR9) na vSech kontinentech
krome Australi€ a Antarktidy (Grevelink a Lerner, 1996). Podlenidkych fiznaki se
leishmaniozy di na kutanni, muko-kutanni a visceralni, nebodikozni, koz#-slizniéni a
atrobni (Gramiccia a Gradoni, 2005).

Kozni leishmani6ézase projevuje vznikem kozni léze, objevujici se isttninfekéniho
bodnuti flebotomem. Po uplynuti inkumd doby, trvajici tyden aziit mésice, se objevi
cervené pupinky, které se&3suji a mohou se vyvinout aZz veéedy, ¢asto niize dochazet az
k nekrotizaci zasazené tkaifGrevelink a Lerner, 1996; Ashford, 2000; Reitl@ng kol.,
2007). Rychlym procesem mohou vznikat velké, t#ee, hnisajici léze nebo mohou
pomalou nekrotizaci vznikat 1éze suché. Velikogt ke niize pohybovat od milimeiraz po

centimetry. Pravidlem je spontanni vyhojetdhto l€zi, které trva 2-15 ¢wriai (Reithinger a

! Priznaky se vSak nemusilyec projevit nebo se mohou projevit jeskteré (Ashford, 2000; Reithinger, 2007).
2V Australii vsak jiz byly hlaSenyifpady kozni leishmaniézy vyskytujici se u klokaklacropus rufus (Rose a
kol., 2004).



kol., 2007). Po vyhojeni ustavaji hypopigmentované nebo hyperpigmentovaney jiz
(Gravelinke a Lerner, 1996).ufodci kozni leishmanidzy jsol. aethiopica, L. tropica,
L. killicki, L. major, L. infantum a L. donovani ve Starém Sit¢ a L. brazliensis,
L. panamensis, L. peruviana, L. guyanensis, L. lainsoni, L. colombiensis, L. amazonensis,
L. mexicana, L. pifanoi, L. venezuelensis a L. garnhami v Novém S¥té (Reithinger a kol.,
2007).L. infantum a L. donovani jsou sice fivodci viscerdlni leishmanidzy, atasté jsou i
piipady, kdy psobi kozni leishmaniézu (Pratlong a kol., 1995;hBd] a kol., 2003;
Svobodova a kol., 2009). e se objevit i kozni leishmanidza difusni nebadigajici
(Hertwald, 1999).

Difusni kozni leishmani6zabyla zaznamenana négdad ve Venezuele, Dominikdnské
Republice, Etiopii a v Keni. 4obuji ji stejni fvodci jako lokalizovanou kozni
leishmaniozu (Ashford, 2000), mezénpati L. aethiopica, L. amazonensis, L. mexicana a
L. pifanoi (Grevelink a Lerner, 1996). Onemaai se projevuje nehnisajicimi lézemi, které se
Sii z mista infekce a mohou pokryt celé pacientatto. tNarozdil od lokalizované kozni
leishmaniozy se viak pacient sdm neuzdravi (Rehia kol., 2007).

Recidivujici leishmaniézase projevuje vznikem novych lézi v centru nebookeajich
hojici se léze. ®odci jsoulL. tropica na Stednim Vychod a v Africe alL. brazliensis
v Jizni Americe. Léze maji tendenci odolavatbtéa stadvat se chronickymi (Sang a kol.,
1994; Grevelink a Lerner, 1996).

Mukokutanni leishmaniéza je charakterizovana schopnosti leishmanii metastdz
do sliznic. Zpgatku se projevuje zé&tem nosu, pak nasleduje hnisani nosni sliznice a
perforace septa. V mnohd&ipadech jsou poSkozeny rty, fea nmekké patro, hltan a hrtan.
U tohoto typu onemodmi nedochazi ke spontdnnimu vyhojeni a navic hsekundarni
bakterialni infekce (Reithinger a kol., 2007). \@im podvyzivy a akutnich dychacich potizi
mohou pacienti na toto onemaoh i zentit (Grevelink a Lerner, 1996). uRodci
mukokutanni leishmaniézy mohou byt panamensis, L. guyanensis, L. amazonensis,

L. major. Negastji vSak toto onemoami zpisobujeL. brazliensis. V nejvice endemickych
oblastech se mukokutanni leishmaniéza objevi v 1(a¥%o po vyléeni kozni leishmanidzy
(Reithinger a kol., 2007),iplizné tietina pacierit vSak gedtim nikdy kozni Iézi neaha
(Grevelink a Lerner, 1996).

Visceralni leishmaniéza znama v Indii a vychodni Africe také jako kalagzse projevuje
horetkou, kaSlem, bolestitltha, pajmem, krvdcenim z nosu, &€enim sleziny a jater,
anémii a ubytkemétesné hmotnosti a bezckni wtSinou kori smrti pacienta. Visceralni

leishmaniozu mZze pgedchazet také vznik suché nebo hnisajici léze temisdnuti
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pirenaSéem (Ashford, 2000). &nymi pivodci tohoto onemocami jsou L. donovani,

L. infantum a L. chagasi® (Guerin a kol., 2002). V iranu a Maroku v3ak byderitifikovana
jako pivodce visceralni leishmanidzyLi tropica (Lemrani a kol., 2002; Mohebali a kol.,
2005; Hajjaran a kol., 2007)iiBlizn¢ do dvou let po vyléeni se mze objevitpost-kala-
azarova dermalni leishmaniéza (Ashford, 2000). Toto onemoémi je zpmsobovano
L. donovani a vyskytuje se ve vychodni Africe a v Indii. V Afe se tato forma leishmanibzy
projevujecervenymi pupinky, které se hojtkolik mésiai. V Indii jsou pro toto onemoeni
typické hypopigmentované é&rvené skvrny, které jsou pagidnahrazeny nehnisajicimi

lézemi (Grevelink a Lerner, 1996).

2 Taxonomie leishmanii

RodLeishmania je fazen doiidy Kinetoplastidaiad Trypanosomatidae) (Lainson a Shaw,
1987). Rizné druhy leishmaniii jsou morfologicky vzajenprakticky nerozeznatelné, a
pii jejich identifikaci se proto ithlizi k dalSim vlastnostem. Je mozné je rozliZidle
vngjSich vlastnosti, jako jsou Klinické ripnaky, geograficka distribuce a chovani
v laboratornich obratla@¥ch hostitelich a vektorech, a nebo podle ivigh vlastnosti, mezi
néz pati imunologické, biochemické a molekularni vlastnéBedet a kol., 1999). Néijklad
Lainson a Shaw (1987) roddi leishmanie podle vyvoje v hmyzimignaseéi do i skupin
nazvanych Hypopolaria, Peripylaria a Suprapyldreashmanie, které jsotazeny do skupiny
Hypopylaria, se vyvijeji v zadnim &w vektora a jsou pra¥godobr prenaSeny paenim
hmyzich genaséu obratlowimi hostiteli, kterymi jsou plazi Starého &a. Vyvoj leishmanii
skupinyPeripylaria probih& nejtive v zadnim $ew pirenaSée a pozdji leishmanie migruji
do stedniho a pedniho steva. Peripylaria jsou na plazy Staréh@t&wa savce Nového &a
prenaseny f sani infikovaného vektor&uprapylaria zahrnuji leishmanie, které vynechaly
primitivni vyvoj v zadnim sew a vyskytuji se pouze verstinim a pednim stew vektora.
Tyto druhy jsou penaSeny takéfrpsani. Jejich hostiteli jsou hlagsavci.

Pozdji Lainson a Shaw (1987) rogkli leishmanie podle obratlastho hostitele a vyvoje
ve stew pienaSée na podrody Sauroleishmania, Leishmania a Viannia. Podrod
Sauroleishmania se vyskytuje u plag zatimco podrodyLeishmania a Viannia u sava.
PodrodLeishmania zahrnuje leishméanie skupiny Suprapylaria a podr@hnia leishménie
patici do skupiny Peripylaria. Do podrodauroleishmania jsoufazeny Hypopylaria (nd&p

L. agamae a L. ceramodactyli), Peripylaria (nap L. adleri a L. tarentolae) a Suprapylaria

3. chagasi je ozna&eni proL. infantum, ktera byla zavkena do Nového Sta (Torres, 2006).



(nap. L. gymnodactyli, L. hemidactyli a L. hoogstraali) vyvijejici se v plazich hostitelich
(Lainson a Shaw, 1987; Sadlova, 1999). Thomaz-3acéol. (1993) pomoci izoenzymové
analyzy potvrdili toto rozéleni do podrod Leishmania a Viannia stejreé jako predpoklad, Ze
maji spoléného pedka [viz obr. 1], monofyletickytvod vSechifi podrodi pozdji potvrdili

i Yurchenko a kol. (2000).

Rioux a kol. (1990) vypracovali pomoci analyzy impgmi navrh nové klasifikace rodu
Leishmania. PodrodLeishmania rozclili do komplexi: L. donovani, L. infantum, L. tropica,

L. major, L. gerhbilli, L. arabica, L. aethiopica, L. mexicana, L. hertigi a L. enriettii a podrod
Viannia rozclili do komplexa L. braziliensis, L. guyaensis a L. panamensis. Na zaklad
izoenzymovych analyz se leishméanig€lidna tzv. zymodemy ozgavané jako MONy.
Jednotlivé zymodemy jsou datazeny do jiz zmignych komplex. Nagiklad L. tropica,
na kterou je tato prace zamana, zahrnuje podle Riouxe a kol. (1990) tyto zyemoy
MON-5, MON-6, MON-7, MON-8, MON-13, MON-19, MON-20MON-39, MON-53,
MON-54, MON-55, MON-56, MON 57, MON-58, MON-59, MOBO, MON-61, MON-62,
MON-63, MON-71, MON-75, MON-76, MON-102, MON-104, @N-107, MON-109,
MON-112 a MON-113, ficemz zymodemy MON-8 z Tuniska, MON-71 z Jemenu e
a MON-19 a MON-20 z Namibie jsou ozmaany také jako druh. killicki. Tato klasifikace
je narozdil od pedchoziho roz&leni zaloZena na vititich vlastnostech leishmanii, konkr&tn
na biochemickych. Vlastnosti, podle kterych bylyislhenanie rozéleny, vychazeji
z elektroforetického rozdeni izoenzynd (s vyuZzitim patnacti enzymatickych systéma
vzorky, které maji stejny enzymaticky profil, fatlo stejného zymodemu (Rioux a kol.,
1990).

Pozdiji byly izolovany zymodemy MON-114, MON-122, MON-22 MON-137,
MON-263, MON-264, MON-265, MON-266 a MON-279 paf taktéZ do komplexu
L. tropica (Pratlong a kol., 2009) a za blizc&iuznéL. killicki byly ozna&eny zymodemy
MON-119 z Keni (Sang a kol., 1992a) a MON-301 ziAlAHarrat a kol., 2009). Postaveni
druhu L. killicki (véetns zymodeni MON-19 a MON-20 z Namibie) dosud neni zcela

vyjasreéneé.
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1.Kladogram podroti Leishmania a Viannia. (Upraveno dle Thomaz-Soccol, 1993).

Vroce 1993 bylaL. killicki ozna&ena jako samostatny druh (Rioux a Lanotte, 1993
citovano dle Aoun a kol., 2006). Jini atiteyuzivajici k z&azeniL. killicki metody zalozené
na analyze DNA &etné mikrosatelifi vSak tvrdi, Ze genetické rozdily nekoreluji s iibzd
enzymatickymi, a Ze studované vzotkykillicki nebyly €mito metodami skoro rozeznatelné
od ostatnich vzork komplexu L. tropica a zpochyhuji proto vymezeniL. killicki jako
samostatného druhu (Shoénian a kol.,, 2001; Schwéelder a kol., 2006). Zymodemy
MON-19 a MON-20 z Namibie sice t¥iosamostatnou skupinu uvihikomplexuL. tropica,
ale nikoli spolu 4.. killicki (MON-8) (Shonian a kol., 2001; Schwenkenbecherlg RO06).

Pro gehlednost budu vSak zymodemy MON-8, MON-71, MON-A1MION-301 dale v této
praci oznaovat jako druhL. killicki (v rdmci komplexuL. tropica), ktery je vymezen

izoenzymaticky &aste&n¢ i geograficky.
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2.Fenogram rodueishmania zaloZzeny na sekvenovani genu pigp70 (Rrevzato z Fraga a kol., 2010).

Na zaklad sekvenci DNA vySlo najevo, Zk. hertigi je spiSe blizce ffbuzna rodu
Endotrypanum nez rodu_eishamania (Noyes, 1996) a podle analyzy zalozené na sekmov
genu prohsp70 (heat-shock protein 70; protein teplotniho S@Ky je L. infantum pouze
poddruhL. donovani (L. donovani infantum), L. aethiopica je nerozeznatelnd od komplexu
L. tropica a do podroduViannia pati jeS€ komplexy L. naiffi a L. lainsoni, pficemz
L. panamensis je pouze poddruherh. guyanensis (L. guyanensis panamensis) a komplex
L. braziliensis zahrnuje je&t poddruhL. brazliensis peruviana [viz obr. 2] (Fraga a kol.,
2010).



3 Zivotni cyklus leishmanii

Leishmanie se vyskytuji kduve forme intracelularnich amastigintv obratlowim hostiteli
nebo ve formy extracelularnich promastigotve flebotomech, kté slouzi jako penaSeéi
leishménii (Kamhawi, 2006). Vzhledem ktomu, FEeishmania tropica, na kterou je
zantiena tato prace, patdo skupiny Suprapylaria, budu se v té&@sti wnovat pouze
Zivotnimu cyklu této skupiny.

Nejprve se flebotomové infikuji nasétim krve s nodiigy infikovanymi amastigoty
(Kamhawi, 2006), ktera je vtravicim traktu flebota oddlena od zbytku $eva
peritrofickou matrix sekretovanou epitelialnimi tami steva (Volf a kol.,, 2008).
Amastigoti se diferencuji na procyklické promastygo ktei se &li a premenuji
na nektomonady. Nektomonady poté uniknou z perikéfmatrix a uchyti se na epitelialnich
buikach ve gednim stewe a migruji z abdominalnéasti steva do thorakalni (Kamhawi,
2006). Toto uchyceni nektomonad veéest flebotomi je dilezitq ¢ast Zivotniho cyklu
zabraiujici vyloweni leishmanii spolu se zbytky ztravené krve (Valf kol, 2008).
Nektomonady se dale émi na leptomonady, jez se znovuélid Leishmanie migruji
z thorakalnicasti ke stomodedlni valykde se vyskytuji dvstadia leishmaniii: haptomonady
a metacykiti promastigoti. Metacykiti promastigoti jsou infelni stadia nachéazejici se
za stomodealni valvou a jsou adaptovanidnpsu na sav hostitele [viz obr. 3] (Kamhawi,
2006).

Thoracic midgut

. Acdominal midgut

Foregut
\

Il Frocyclics, 24-4B hrs

Bl Nectomonads, 48-72 hrs
Lectomonads, 4—7 cays

B Metzcyclics, 5—7 days

Peritrophic matrix
Haptomorads, 5-7 days

TRENDS in Parasitology

3. Hlavni formy promastigétve stew flebotoma Bhem infekce (Revzato z Kamhawi, 2006).



Leishméanie na stomodealni valprodukuji chitinazy, které narusuji chitinovou tvis a
apikélni konce cylindrickych buwhk, kde jsou filamentarni struktury spojujici knou
membranu s chitinovou vrstvou. Destrukce stomodeahivy nebo poSkozeni jeji funkce
vede k regurgitaci leishmanii, a tedy k usnamdmpienosu parazita na obrattokio hostitele
(Volf a kol., 2004). Také sliny flebotainzvySuji pravdpodobnost Usfného penosu
leishméanii na obratlovce, nebvliviwuji produkci cytokid a inhibuji reékteré funkce
makrofagi, v¢etrg produkce oxidu dusnatého a peroxidu vodiku (Rotvedd@ Volf, 2006).

Priblizny ¢as potebny k vyvoji parazita ve flebotomovi je Sest agaeini (Kamhawi, 2006).

4 Rezervoarovi hostitelé leishmanii

Rezervoarovymi hostiteli jsou savci, v nichZz jsoiwqdci infekce schopni dlouhod®éb
piezivat (Ashford a kol., 1996). Tito hostitelé sdaném ohnisku vyskytuji ve velkémdbo,
casto Ziji spoleensky a Zziji dostate¢ dlouho, aby pezili obdobi, kdy onemoeni neni
piendSeno na dalsi hostittleProtoze podminky nutné pro dlouhodobé kolovéiznych
druhi leishmanii jsou velmi podobnégkieré druhy sawvc slouzi jako rezervoar pro vice
druhi. Krom¢ téchto rezervoarovych hostitekxistuji také ndhodni hostitelé, KteSak jsou
z hlediska dlouhodobého zachovani parazita bezwymhaNahodnym hostitelem e byt
u rekterych druli (nag. L. major) i ¢lovék (Ashford a kol., 1996). Leishmanigtginou
cirkuluji mezi zvtecimi hostiteli aclovék se nakazi, pokud se dostane do zoonotického
ohniska, coz rive byt napklad kthem osidlovani novych Gzemi neb&hbm vojenskych
vyprav (Saliba a Oumeish, 1999).

Leishmaniézy mzeme podle rezervoarového hostitele &tizecha antropondzy a zoonozy.
Onemockni zpisobené leishmaniemi, jejichZz hlavnim hostitelentl@/¢k, je ozng&ovano
jako antropon6za a onemaan, kdy je pro penaSée hlavnim zdrojem infekce jiny savec, se
nazyva zoonoza (Ashford, 1996; Guerin a kol., 2002)

Mezi antropondzy jsou fazeny leishmaniézytsobené druhyL. tropica a L. donovani
(Gramiccia a Gradoni, 2005). Oba tyto druhy jsoavpkpodobré zavislé na pohybu
infikovanych lidi ze starych ohnisek, kde je jizywhtelstvo imunni, do novych ohnisek, kde
Ziji populace lidi nachylnych k tomuto druhu leiskime (Ashford, 1996). Dnes jsou vsak jiz
znama i ohniska, kde rezervoarovymi hostitelitropica jsou napiklad damani Procavia
capensis, Pracavia johnstoni) v Izraeli (Jacobson a kol., 2003), v Keni (Sangph, 1992b) a
v Saudské Arabii (Morsy a kol., 1997) nebo ohniskde hostiteli tohoto druhu byli psi,

* Palearktické druhy flebotoipieckavaji zimu jakastvrté larvalni stadium, zatimco v teplejSich acich
lokalitach gezimuji ve formé vajicek (Killick-Kendrick, 1999).



nagiklad v Maroku (Dereure a kol., 1991; Lemrani a.k8D02) a v iranu (Mohebali a kol.,
2005), krysy v Keni (Massamba a kol. 1998) a piskmré v Egypt (Shehata a kol., 2009).
Je velmi pravépodobné, Ze by krysdréttus rattus) mohla byt hostitelem druhlu. tropica i

v Turecku (Svobodova a kol., 2003). Znama jsoudiédiska, ve kterych byla. donovani
izolovana ze ps nagiklad v Sudanu (Dereure a kol., 2003) a na Sri ediMawaratna a kol.,
2009).

Mezi leishménie zjsobujici zoondzy pati L. infantum (v¢etré L. chagasi), L. major,
L. aethiopica, L. mexicana, L. amazonensis, L. venezuelensis, L. braziliensis, L. guyanensis,
L. lainsoni, L. naiffi, L. panamensis, L. peruviana a L. shawi (Gramiccia a Gradoni, 2005).
Jako rezervoarymto leishmaniim slouzi chudozubi (Edentata), Se{@grnivora), damani
(Hyracoidea) a hlodavci (Rodentia). Z tohé&zbymi rezervoarovymi hostiteli jsouiadu
chudozubych lenochodCholoepus spp, Bradypus spp), ztadu Selem hlavhdomaci psifad
damari (Procavia spp a Heterohyrax capensis) a ziadu hlodavé kiecek uSaty Qtotylomys
phyllotis), kiecek bledy Neotema micropus), piskomil tlusty Psammomys obesus), piskomil
velky (Rhombomys opimus), koro Proechimys spp) a paka nizinnaGuniculus paca). Tyto
leishmanie vSak mohou infikovat i jiné savce, tm@hodné hostitele, kterymi mohou byt
nagiklad ¢lovek, kockodan zeleny Qercopithecus aethiops), malpa hida Cebus apella),
pes, liSka Yulpes spp), Sakal obecny(anis aureus), kocka domaci Felis catus), jezevec
lesni(Meles meles), vatice opossummidel phis marsupialis), kin (Equus caballus) a mnoho
dalSich (Ashford a kol., 1996).

5 PrenaSei leishmanii

Kromé& nekolika vyjimek® jsou leishméanie na obratlovcgéepaseny flebotomy z pseledi
Phlebotominaeid Diptera, pothd Nematoceraieled Psychodidae). Tato péeled’ je dale
rozklena do Sesti rad z nichZz pouzeft maji vyznam v penosu leishméniii, a to rod
Phlebotomus a rod Sergentomyia v oblasti Starého S$ta, a rodLutzomyia v Novém S¥té
(Killick-Kendrick, 1999; Sadlova, 1999),figemz zastupci rodibergentomyia saji hlave
na plazech. Bkteré druhy sice saji i na lidech, ale ramaSeji leishmanie (Sadlova, 1999).

Flebotomové se vyskytuji v teplych oblastech Evrofssie, Afriky, Australie, centralni a
Severni Ameriky do 50° severniil§f a do 40° jizni $ky, od Urové mae do 3300 m
nad mdem. Flebotomové jsou aktivni za soumraku a v nexistuje ale i #kolik druhi

aktivnich Ehem dne. Mezi mista, kde se flebotomowéspden skryvaji, p#t nagiklad

® Leishmanie mohou byt vzaeiaké genaseny pohlawn kongenitals, krevni transfuzi nebo jehlou (Killick-
Kendrick, 1999).
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zachody, sklepy, staje, jeskynpukliny ve zdech, skaly,tpla, diry ve stromech, nory
hlodavdi a dalSich savc hnizda pték a termitis¢ (Killick-Kendrick, 1999).

Samci i samice flebotoinse Zivi girodnimi zdroji cukru jako jsoutavy rostlin a
medovice mSic. Samice saji krev, ktera jim posleytziviny pro produkci vajek. Druhy
flebotomi se liSi pétem sani krve &hem jednoho gonotrofického cyklu.¢ieri saji krev
vicekrat hem rékolika dni, jini pouze jednou na kaZzdoutshu vajec.Casté sani krve
zvySuje kontakt mezi ipnaSéem a obratlovcem, a tedy i praymbdobnost fenosu
leishmanii.

Kontakt flebotoma se s&wn hostitelem aclovékem a jeho role jako vektora zavisi
na aktivitach jak rezervoarak flebotonti. Napiklad liSky mohou penést infekci do cyklu
mezi psy a flebotomy Zijici v okoli lidskych obydi nasled&tak umoznit penos nalovéka
(Lewis a Ward, 1987). ienaseé byva identifikovan pomoci gkolika obecw uznavanych
kritériii, a to a) flebotomus saje ndoveéku a jde-li o zoondzu, tak i na rezervoarovém
hostiteli, b) vyvoj parazit ve stew flebotoma pokréuje i po ztraveni infikované krve,
c) paraziti izolovani z flebotoinodchycenych v iirod jsou identti s parazity izolovanymi
z pacient, d) flebotomoveé jsou schopnignosu leishmaniiipsani (Killick-Kendrick, 1999).
Casto je velmi obtiznéipnaseée identifikovat a v dkterych ohniscich j@nase zatim neni
znam. Nkdy je vS8ak mozné odhadnout prapddobného vektora, ktery by mohl byt zapojen
do prenosu, bd’ na zaklad podobnosti s jinym ohniskem, nebo z taxonomick&qeodruli
flebotomi vyskytujicich se v daném ohnisku. Ve StarénttSpe zejmy vztah mezi vektory a
parazity souvisejici pra¥godobré s jejich vzajemnou koevoluci. Naklad i blizce
piibuzni FenaSe&i L. major, P. duboscqui, P. papatas a P. salehi, pati do podrodu
Phlebotomus. V Novém S¥té vSak tento vztah neni jiz taketelny (Killick-Kendrick, 1999).

Pravdpodobnost fenosu leishmanii se vSakém v pribéhu roku. V mirném pasu jsou
flebotomové pitomni pouze v lét a genos leishmanii jeiejm¢ nejintenzivigjSi koncem
tohoto obdobi, kdy populace flebotaratarnou a pravghodobré je mezi nimi nejvyssi pet
infikovanych jedind. Sezonni zeny v paitu flebotomi se vSak vyskytuji i v tropech, kde
dest a reliéf krajiny ovliviuji populace flebotorin(Lewis a Ward, 1987).

V souvislosti s penaséi leishmanii bych ra také zminit specifické a permisivni vektory.
Specifieti vektori podporuji vyvoj pouze jednoho druhu leishmanies@ujrezistentni \&i
vSem ostatnim druim leishmanii. Napiklad P. papatas je specifickym vektorerh. major a
P. sergenti je specificky proL. tropica. Ve specifickych fenaseich je gichyceni leishmanii
ve stew zajiséno LPG (lipofosfoglykan) receptoryignasSeén, které vazou LPG paraiit
(Volf a MySkova, 2007).
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VétSina fleboton je vSak schopnarenaset vice druhleishmanii, a jsou proto ozéavani
jako permisivni vektori. Takovymto permisivnim vektorem je rfédgad P. arabicus,
ve kterém jsou schopni se vyvijet druhy tropica (Jacobson a kol., 2003),. major a
L. infantum (Volf a Myskova, 2007). Mechanismustighyceni leishmanii ve i&w
permisivniho penasSée se vsak liSi a v permisivnicligmaseéich se uplatuje mechanismus
nezavisly na LPG. Jedna se o korelaci mezi peritosiwektora a glykosylaci igvnich
proteini: O-glykosylované proteiny s N-acetylgalaktosamijrav epitopy jsou ftomny
u permisivnich vektdr, ale u specifickych vektarchykgji (Volf a Myskova, 2007).

6 Leishmania tropica ve skedomarskych statech severni Afriky

6.1 Areal a vnitrodruhova diverzita komplexu Leishmania tropica

Leishmaniozy, jejimiz fwvodci jsou leishmanie z komplexl. tropica, se v Maroku
vyskytuji od Taghjijtu na jihu zetn az k Taze na severu, Vv peraridnich, aridnich,
semiaridnich, subhumidnich i humidnich oblastetitemz se zde v s¢asné dob vyskytuje
dewt riznych zymoderi v rekolika ohniscich (Pratlong a kol, 1991; Guessouss$ila kol.,
1997a; Bichichi a kol., 1999; Lemrani a kol., 2002)

Prvni zpravy o vyskytuLeishmania tropica v oblasti Maroka pochazeji z roku 1987
na Uzemi Tanantu, ktery se nachazi ve Vysokém W\tlaszapagl zent. 1zolat byl na zaklatl
izoenzymatické analyzy fazen do nového zymodemu MON-102, ktery m& blizkdidmn
zymodenim zRecka a Izraele, ale m& naopak daleka killicki popsané v Tunisku (Marty
a kol., 1989). Pozii byly v ohnisku Tanant (provincie Azilal) identbvany i zymodemy
MON-107, MON-109, MON-112, MON-122 a MON-123 (Paatt a kol., 1991; Dereure a
kol, 1991), picemz zymodem MON-107 byl izolovan i v Taghjijtu (pnacie Guelmim)
pod Anti-Atlasem (Pratlong a kol. 1991) a zymoder®Nt102 byl dale nalezen v Smimou
(provincie Agadir) v zapadniasti Vysokého Atlasu, kde se vyskytuje spolu se ai@mem
MON-113 (Pratlong a kol. 1991) [viz obr. 4], v Taza severu zeén(Guessous-Idrissi a kol.,
1997b) a v provincii Zouagha My Yacoub ve Fes nektalTazy(Rhajaoui a kol., 2004).
V Taze byl kron¢ zymodemu MON-102 izolovan i zatim neznamy zymodé@®N-X, avSak
zymodem MON-102 je vtomto ohnisku dominantni (Bibih a kol., 1999). Zymodem
MON-113 byl kron¢ Smimou izolovan i v Essadei na zapatl Maroka (Dereure a kol.,
1991). Déale byl v Maroku objeven novy zymodem MORB2v Guermelloul (provincie

Al Hoceima) na severu zeém(Lemrani a kol., 2002). DalSi popsana ohnigkatropica
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v Maroku jsou v Ouled Heein (provincie Taounate)upati Rif Mountains na severu zém
(Guessous-Idrissi a kol., 1997a), Beni Mellal a Bmane v centralnéasti zend severg
od Tanantu, v Taroudant na jihovyckodRhahajoui a kol., 2007), v provincii Chichaoua na
vychod® zent (Guearnaoui a kol., 2005) a v provincii Al-Haoue Wysokém Atlasu
jihovychodré od Marrakechu (Ramaoui a kol., 2008). Izolatgchto ohnisek vSak zatim
nebyly zaazeny do Zadnych zymodém komplexuL. tropica.

Ve wétSire pripadi k prenosuL. tropica v Maroku doch&zi ve venkovskych oblastech, ale

nagiklad v Taze sé. tropica vyskytuje i v ngstskych oblastech (Bichichi a kol., 1999).
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4. Vyskyt. tropica v Maroku (Upraveno dle Pratlong a kol., 1991)

Mikrosatelitni analyzy ukazuji, Ze se v Maroku wki dvé geneticky velmi odlisnée
populaceL. tropica koexistujici ve stejném ohniskischwenkenbecher a kol., 2006), coz
koresponduje i s diverzitou prokazanou redim zymodem do podskupin skladajicich se
z ,malych variant* (Pratlong a kol., 1991; Schwenkecher a kol., 2006)Zymodemy
MON-102, MON-107, MON-109, MON-112, MON-113, MON-22a MON-123 byly
na zaklad izoenzymatické analyzy rozény do ti podskupin. MON-113 byl Zazen
do skupiny Ilb; MON-102, MON-109 a MON-112 do skapillc a MON-107, MON-122 a
MON-123 do skupiny Ild (Pratlong a kol., 1991). RodPratlonga a kol. (1991) by tato
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diverzita mohla souviset stim, Ze ohniska byla oktdovana z &kolika riznych
geografickych oblasti. Diverzifikace do ,malych et by pak mohla byt vysledkem
pozckjSich mutaci. Podle Schwenkenbechera a kol. (20®6edna populace (populace
Maroko A) pibuzna asijské populaci, zatimco druha populaceulaece Maroko B) ma
geneticky blize spiSe k africkym populacim. Popallddaroko A mohla byt zavtena
z dalekych oblasti v Asii do Maroka, kde zaloZitevé@ ohnisko a dale sefifd. Toto potvrzuje

i izolat z Izraele, ktery je podle analyz zaloZémya mikrosatelitech na stejné vyvojovdw
jako Sest izoldi populace Maroko A (Schwenkenbecher a kol., 2006).

V Egypté byly v roce 1964 hlaSeny dvaipady nakazy. . tropica, v Kahire a Alexandrii,
piicemZ pacient z K&hiry se dvagaice ped objevenim léze vratil z Mekky. Druhy pacient
Zil na okraji Alexandrie hraticim s pousti a deset let nevycestoval mimo Eg@aih{ll a
kol., 1966). DalSi fipady se objevily v severnim Sinaji v komunil Barth u palestinskych
hranic (Shehata a kol., 2009), v arealu vyskijtumajor (Mansour a kol., 1991). Podle
Shahaty a kol. (2009) nejspiSe nellyléropica v tomto ohnisku five objevena kidi potizim
s rozliSenimL. major aL. tropica, spojené s nizkym vyskytem nemoetitomnost leishmanii
z komplexuL. tropica tak mohla byt fehlédnuta, nebo mohla tropica invadovat z blizkého
regionu. Steji je tomu nafiklad v Izraeli, kde se v oblastech vyskytu major pozdji
objevily i onemoc#ni zpisobené leishmaniemi z komplekutropica (Jacobson a kol., 2003;
Al-Jawabreh a kol., 2004). Tuto druhou teorii vSakolekularni data nepotvrzuji.
Fylogenetické analyzy ukazuji, Ze ITS1 sekvehceopica v Sinajijsou podobné sekvencim
leishmanii v iranu a vyznamirse lisi od sekvenci Izraelskych leishmanii (Shetaikol.,
2009).

V Tunisku byla L. tropica (zymodem MON-8) poprvé izolovana v roce 1981 v Tate
na jihovychod zent a byla oznéena jakaL. killicki (Rioux a kol., 1986 citovano dle Aoun a
kol., 2006). Déle byld.. killicki MON-8 nalezena v Ain Jloula v oblasti Kairouanentu
Tuniska (Bouratbine a kol., 2005), v Metlaoui v adil Gafsy (Bouratbine a kol., 2005),
v Gafse na jihu zetn(Haouas a kol., 2005), v Meknassy v oblasti SiduBd v centru
Tuniska a v Rouhia v oblasti Seliana na severu ¢biz 5] (Haouas a kol., 2009). killicki
(zymodem MON-8) byla jiz hldSena ilvbyi v Beni Walid na severu zen{Aoun a kol.,
2006).
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5. Geografické roz&niL. killicki v Tunisu. Ohniska. killicki jsou oznaenacernymi kruhovymi vyséemi.

(Upraveno dle Ghrab a kol., 2006)

Pripady onemoaini cloveéka zpisobenéL. killicki (MON-8) jsou geograficky velmi
roztrouSeny a byly hlaSeny pouze na verkevidolich obklopenych skalami v semiaridnich
a aridnich oblastech v Tunisku a Libyi (Ben Ism@iBen Rachid, 1989; Bouratbine a kol.,
2005; Haouas a kol., 2005; Aoun a kol., 2006; Glardbol., 2006), kde sk. killicki vétSinou
vyskytuje sympatricky &. major, pricemz L. major je v &€chto ohniscich dominantni
(Bouratbhine a kol., 2005; Aoun a kol., 2006; Na&auslimi, ustni s&eni). Sympatricky
vyskytL. tropica aL. major byl zaznamenan i v jinych statech, f&fad v Egypt (Shehata a
kol., 2009), Izraeli (Klaus a kol., 1994; Jacobsoikol., 2003; Al-Jawabreh a kol., 2004),
Jordansku (Nimri a kol., 2002), iranu (Sharifi d.k@998) a v Alzirsku (Harrat a kol., 2009).

15



V Alzirsku byly hlaSeny fipady nakazy.. tropica v Konstantinu a jeho okoli (Mihoubi a
kol., 2008) a v provincii Ghardaia na severu &diarrat a kol., 2009). Izolaty z Ghardali
byly zaazeny do nového zymodemu MON-301, ktery jgbpzny zymodemu MON-8
v Tunisku a Libyi. Na zakladizoenzymatické analyzy zaloZzené na srovnani pateazyn
spoleénych olgma zymodemaim se zymodem MON-301 liSil od zymodemu MON-8
ve ¢tyfech enzymech. AvSak pomoci molekularni typizaceksealo, Ze tyto zymodemy jsou
zcela totozné. Oblast Ghardaia v Alzirsku le#blgné ve stejné geografické i6é jako
ohnisko Tataouine a dokonce i ekologicky profivgmi podobny, vetre aridniho klimatu,
piitomnosti skalnatych srédza sympatrického vyskytu Lls major (Harrat a kol., 2009)
Zasadni rozdil meziémito ohnisky je vtom, Ze tunisky zymodem se vyskytspiSe
na venko¥ (Ben Ismail a Ben Rachid, 1989), zatimco alzirgkfnodem byl pozorovan
hlavre v prelidnénych nestech (Harrat a kol., 2009). V Konstantinulsdropica vyskytuje
sympatricky 4.. major a dermatotropnii. infantum (de Monbrison a kol., 2007) a st&jjako
v provincii Ghardaia se vyskytuje spiSe v obydléngblastech (Mihoubi a kol., 2008).

DalSi zymodemy fibuzné zymodedm MON-8 a MON-301, ozrnmvané jakolL. killicki,
se vyskytuji v gkterych zemich Afriky a v Jemenu (Rioux a kol., @@9a to MON-71
v Jemenu (Khatri a kol., 2006) a Etiopii (Hailu@.k2005) a MON-119 v Keni (Sang a kol.,
1992a).

6.2 Epidemiologicka situace

Krom¢ dlouhodobych ohnisek kozni leishmaniozy stabige vyskytujicich v &kterych
regionech gedomdskych stai severni Afriky se v poslednim desetileti objevaopva
ohniska a v &kterych gipadech je mozné uvazovat o regionalninteri kutanni
leishmaniozy.

V Maroku byl v poslednich letech hlasen &sir paitu koznich leishmaniéz vyvolanych
leishméniemi z komplexu. tropica, z toho v provincii Chichaoua bylo zaznamenano5102
piipadi v letech 2000 az 2002 (Guernaoui a kol., 2005)paovincii Al-Haouz 354 fpadi
v letech 2000 az 2006 (Ramaoui a kol., 2008).

V Tunisku je rainé hlaSeno kolem desetiipadi koznich leishmanioz, jejichzipodcem
je L. killicki (Kallel a kol., 2005) a ¥lzirsku v oblasti Ghardaia bylo vroce 2004
zaznamenano 1034tipadi koZnich leishmanidza vroce 2005 dokonce 204Gigmdi
(Harrat a kol., 2009).

® Neuvadi se, které leishmanie bylvodci.
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6.3 Klinické priznaky vyvolané leishmaniemi komplexiLeishmania tropica

Onemocsini, jejichZz givodcem jeL. tropica, se projevuji Sirokym spektrem klinickych
piiznali, od nefastjSi kozni leishmaniozy (Garifallou a kol., 1984;a@riccia a kol., 1984;
Marty a kol., 1989; Ashford a kol., 1993; Klaus @.k1994; Sang a kol., 1994; Kamhawi a
kol., 1995; Sharifi a kol., 1996; Haouas a kol.020Hailu a kol., 2006; Shehata a kol., 2009),
pies recidivujici leishmaniézu (Garifallou a kol.,849 Sang a kol., 1994; Sharifi a kol.,
1996), lymphadenopatii bez dalSicltizmaki leishmaniézy (Ardehali a kol., 1995) az
po visceralni leishmaniozu (Magill a kol., 1993nhmni a kol., 2002; Mohebali a kol., 2005;
Hajjaran a kol., 2007).#Pporovnani koznich IéZi. tropica se sympatricky se vyskytujici
L. mgjor (Klaus a kol., 1994; Sharifi a kol., 1998; Nimrkal., 2002; Jacobson a kol., 2003;
Al-Jawabreh a kol., 2004; Shehata a kol., 2009} j&ze, jejichz fivodcem jeL. major,
nékolikanasobné a destruktivni, zatimicatropica zpasobuje ¥tSinou samostatné nehnisajici
léze, které se vyvijeji déle a jsou odgsn vici Iécbé (Klaus a Frankenberg, 1999;
Mahmoudzadeh-Niknam a kol., 2006).

V Maroku L. tropica zpisobuje d¥ formy leishmaniozy: kozni a visceralni (Marty d.ko
1989; Dereure a kol., 1991; Guessous-ldrissi a B8I97a; Guessous-Idrissi a kol., 1997b;
Bichichi a kol., 1999; Lemrani a kol., 2002; Rhajaa kol., 2004; Rhajajoui a kol., 2007).
Kozni leishmaniéza se zde projevuje vznikem sammgta malych, hnisajicich i
nehnisajicich 1ézi u s u lidi (Marty a kol., 1989; Dereure a kol., 199Guessous-Idrissi a
kol., 1997b; Rhajaoui a kol., 2007). Byly vSak ledg i pipady, kdy se objevily
nékolikanasobné 1éze. N&glad u ps byly nalezeny seskupené Iéze kol&umaku (Dereure
a kol., 1991), u &kterych lidi ve nésté Taza se objevily velkéskolikanasobné léze, které by
mohly souviset s virulenci parazita posilenou neda@siou imunitou obyvatel v nav
vznikajicim ohnisku (Guessous-Idrissi a kol., 199 Maproti tomu visceralni leishmanidza,
jejimZ pavodcem jeL. tropica’, se v Maroku (v Guermelloul a v Ouled Heein) vytsiig
pouze u p& (Guessous-ldrissi a kol., 1997a; Lemrani a koDQ2), narozdil od Saudské
Arabie, kde bylaL. tropica zaznamenana v osmitipadech jako fwodce visceralni
leishmaniozy u americkych vojakMagill a kol., 1993). V Ouled Heein v Maroku ssd
onemocgni objevilo pouze u jednoho psa a vedlo k jeho ismeobjevily se vSak zadné
kozni |éze (Guessous-Idrissi a kol., 1997a). V Gusdloul se objevil také u psa pouze jeden
piipad a onemoami vykazovalo visceralni i kozni projevy (Lemrarkal., 2002).

" Dal$im givodcem visceralni leishmaniézy v MarokuLjeishmania infantum (Lemrani a kol., 2002).
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V Egypté, Tunisku, Alzirsku a Libyi je L. tropica puvodcem pouze kozni leishmaniozy
(Ben-lsmail a Ben Rachid, 1989; Aoun a kol., 20B8&rat a kol., 2009; Shehata a kol.,
2009).

V Egypté byla L. tropica zaznamenana v Alexandrii, v severnim Sinaji a vik&hu
pacienta, u kterého se léze objevila dussite po jeho navratu z Mekky (Cabhill a kol., 1966;
Shehata a kol., 2009). U pacigért Kahiry i z Alexandrie se vyt¥da hnisajici Iéze, ficemz
u pacienta z Alexandrie byla léz&kolikandsobn& (Cahill a kol., 1966). V severnimafin
byly u leishmaniéz, zsobenychlL. tropica, zaznamenany suché |éze, samostatné i
mnohonasobné (Shehata a kol., 2009).

V Tunisku a v Libyi se vyskytuje pouzéeishmania tropica (MON-8), ozn&ovana jako
L.killicki. Léze, které tento zymodemigmbuje, byvaji $tSinou samostatné suché hnisajici
léze, se strupem nebo bez strupu, a mohou se vg¥i let (Ben Ismail a Ben Rachid, 1989;
Bouratbine a kol., 2005; Haouas a kol., 2005; Boush kol., 2009). Oproti tomit. killicki
MON-119v Keni se projevuje vznikem velkych nehnisajicicblauhotrvajich lézi. kkteré
se samy vyhoji a uékterych se na okrajich jizev objevuji Iéze novén@ga kol., 1994).

V Alzirsku se vyskytujelL. tropica zymodem MON-301, ktery také pado podskupiny
L. killicki. Léze z@isobené touto leishmanii maji Siroké klinické spakity ale dominantni

jsou chronické suché léze (Harrat a kol., 2005).

6.4 Hostitelé komplexulLeishmania tropica

L. tropica je kEZnym pivodcem antroponotickeé leishmanidzy (Gramiccia adGng 2005).
V posledni dob vSak byla popsana ohniska, kde hylaropica izolovana ze zvat, a kde by,
vzhledem ke sporadickému vyskytu a venkovské bistii parazita, mohl probihat spiSe
zoonoticky cyklus (Dereure a kol., 1991; Sang a,K®92b; Morsy a kol., 1997; Massamba a
kol. 1998; Lemrani a kol., 2002; Jacobson a kd@lQ3 Mohebali a kol., 2005).

V Maroku byla L. tropica izolovana z lidi a ze gs(Pratlong a kol., 1991), figemz
zymodemy MON-102, MON-107, MON-109, MON-112, MON3Ld MON-X byly nalezeny
u ¢loveka (Marty a kol., 1989; Pratlong a kol., 1991; Gamss-Idrissi a kol., 1997b; Bichichi
a kol., 1999; Rhajaoui a kol., 2004; Fellah a kaD07; Rhajaoui a kol., 2007), zymodemy
MON-102, MON-113 a MON-279 u ps(Pratlong a kol., 1991; Dereure a kol., 1991;
Lemrani a kol., 2002) a zymodemy MON-122 a MON-128im byly izolovany pouze
z flebotoni (P. sergenti) (Pratlong a kol., 1991). To, Ze u flebotdbrdominatni zymodem
MON-107 byl jen vzach nalezen wlovéka, naznéuje, Zze by u tohoto zymodemu mohl

probihat zoonoticky cyklus (Guilvard a kol., 1991).tropica je pivodcem leishmaniozy
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u lidi také v marockych ohniscich Beni Mellal, Bemdane, Taroudant (Rhahajoui a kol.,
2007) a v provincii Chichaoua (Guearnaoui a kolQ%) a byla zji&na téZz u jednoho psa
v ohnisku Ouled Heein (Guessous-ldrissi a kol.,7H90tazkou vSak i nadaléstava, jestli
jsou psi v Maroku rezervoary nebo pouze nahodnysiiteli.

Kromé typicky antroponotickych cykl by v Maroku mohly existovat i zoonotické cykly,
dokonce se zda, Ze ¥kierych oblastech by se mohly obatgpby gFenosu vyskytovat
spole&n¢ (Guessous-Idrissi a kol., 1997b; Bichichi a kb899).

Napiklad v Taze, kde skeishmanioza vyskytuje v urbanizovanych oblastech venkoy,
selL. tropica (zymodem MON-102) mohlaigwodre vyskytovat na venkava do négsta byla
zavlgtena teprve b vzniku vhodnych podminek pro jejitgnos, ¥etnd enviromentalnich
zmen spojenych se vistajici hustotou obyvatel a fleboténa klesajici imunitou populace
(Guessous-Idrissi a kol., 1997b). Bichouchi a kb899) fisli s hypotézou, Ze se vzhledem
k vyznamnému poklesu vyskytu nemoci zejménaiimgstskych oblastech, se jedna
0 antroponoticky fenos parazita,fmejmensim ve st Taza. Antroponotické leishmaniozy
jsou totiz pravépodobré zavislé na pohybu infikovanych lidi ze starych iskh, kde je jiz
obyvatelstvo imunni, do novych ohnisek, kde Zijpplace lidi nachylnych k tomuto druhu
leishmanie (Ashford, 1996). Na venkovSak byl naopak zaznamenan tsirpatu piipadi
kozni leishmaniézy, coz nazhge moznou ftomnost zoonotického cyklu, zejména
na venko¥ (Bichouchi a kol., 1999).

V oblasti Tazy nebyld.. tropica zatim ze Zadného Zete izolovana (Guessous-Idrissi a
kol., 1997b).Byla jiz vSak nalezena u hlodavanagiklad v Keni u krysy a v Egypt
u piskomifi (Massamba a kol. 1998; Shehata a kol., 2009)psi v Iranu (Mohebali a kol.,
2005) a v skterych oblastech Maroka (Pratlong a kol., 1991reDee a kol., 1991; Lemrani a
kol., 2002). V lzraeli, kde se vyskytule tropica piibuzna zymodemu MON-102, byl tento
parazit izolovan z damar(Procavia capensis) (Jacobson a kol., 2003).

Podobna situace jako v Taze byla zaznamenana iovingii Zouagha My Yacoub
(Rhajaoui a kol., 2004). Fellah a kol. (2007) véakli, Ze vzhledem k absenci infikovanych
zvirat v provincii Zouagha My Yacoub se bude jednadesjpi antroponotickyipnos.

V Egypté byla L. tropica izolovana z lidi (Cahill a kol., 1966; Shehata @. k2009) a
v severnim Sinaji i z piskondil(Gerbilus pyramidum floweri) (Shehata a kol., 2009jmz
vyvstava otazka, zda. tropica v tomto ohnisku vyZaduje Z¥ci rezervoar nebo jestli je zde
piskomil pouze nahodnym hostitelem.

V Tunisku a Libyi byla L. killicki (MON-8) nalezena pouze u lidi (jiné zymodemy

L. tropica zde nebyly zaznamenany) (Bouratbine a kol., 26Gmuas a kol., 2005; Aoun a
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kol., 2006) Vzhledem ke sporadickéemu vyskytu a waské distribuci by vSak u ni mohl
probihat spiSe zoonoticky cyklus (Ben Ismail a Brexchid, 1989), stefnjako je tomu
v Keni, kde bylaL. killicki (MON-119) izolovana z daman(Procavia johnstoni)® (Sang a
kol., 1992b). Rezervoarovym hostitelenL. kilicki v Tunisku a Libyi by s velkou
pravdpodobnosti mohl byCtenodactylus gundi (Bouratbine a kol., 2005), ktery se h®jn
vyskytuje v ohniscich (Bouratbine a kol., 2005;ufca kol., 2006) a ugéhoz byla na zaklad
predlEznych studii zjidtna L. killicki pomoci PCR ve tkanich odchycenyghbndi (Aida
Bouratbine, ustni steni).

V Alzirsku bylaL. killicki (MON-301) zatim izolovana také pouze z lidskychndich 1ézi,
avSak zde se tento parazit vyskytujerelipinénych nestech, kde seéasto rkolik ptipadi
objevuje vramci jedné rodiny, coZ naZog spiSe antroponoticky cyklus (Harrat a kol.,
2009). V Alzirsku byla.. tropica hlaSena také v Konstantinu, kde byla nalezenaiwalkbe
se vyskytovala v peri-urbanizovanych oblastech @Miti a kol., 2008). Neni o ni vSak

mnoho zaznaihn

6.5 FrenaSe€i komplexu Leishmania tropica

P. (Paraphlebotomus) sergenti byl do roku 1991 povaZzovan za jediného potvrzeného
vektora druhuL. tropica (Al-Zahrani a kol., 1988; Guilvard a kol., 1991akhawi, 2000;
Jacobson a kol., 2003; Geber-Michael a kol., 2@&haghi a kol., 2010). Dnes jsou vsak jiz
znami dalSi penaseéi L. tropica, a to P. (Larroussius) guggisbergi v Keni (Lawyer a kol.,
1991), P. (Adlerius) arabicus v Izraeli (Jacobson a kol., 2003; Svobodova a K006) a
P. (Paraphlebotomus) saevus v Etiopii (Gebre-Michael a kol., 2004). Déale bylairanu
L. tropica izolovana zP. (Larroussius) perfiliewi transcaucasicus, P. (Adlerius) sp. a
S dentata (Parvizi a kol., 2008)Avsak i flebotomove, ki@ daného parazita nignaseji,
mohou sat na infikovaném hostiteli acderé ve svém zazivacim traktu hostit leishmanie, ale
ve flebotomech nemusi dojit k metacyklogenezi (Raev kol., 2008).L. tropica je schopna
se v laborath vyvijet i vP. (Adlerius) halapensis, ale zapojeni tohoto druhu ddemosu
L. tropica v prirodk nebylo prokazan¢sadlova a kol., 2003).

V Maroku existuje zatim jediny potvrzenygnase L. tropica, a toP. sergenti. Z tohoto
flebotoma byly v provincii Azilal a v ohnisku Tagjhjizolovany zymodemy MON-102,
MON-107, MON-122 a MON-123 zahrnované do kompléxtropica (Pratlong a kol., 1991;

Guilvard a kol., 1991), iicemz pravdpodobnost fenosu leishmanii ndoveka je véervnu

8 Damani se v Tunisku nevyskytuji (Bouratbine a k&005).
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nulova, pak postupgnnarmsta a nejvyssi je kijnu (Guilvard a kol., 1991). Zymodem
MON-102, ktery setasto vyskytuje wloveka, byl z flebotoni P. sergenti izolovan vzacsa
(Guilvard a kol., 1991), coz by mohlo nazowaat, Ze penaSéem tohoto zymodemu je i jiny
flebotomus ne®. sergenti.

DalSi entomologické pzkumy za delem zmapovani vyskytu flebot@mv ohniscich
L. tropica byly provedeny ve Smimou, v Taze, v provincii Gfaoua a provincii Al-Haouz.

Ve Smimou, kde se vyskytuji zymodemy MON-107 a MODB, ktery zatim z flebotoma
nebyl izolovan (Pratlong a kol., 1991), byl nejhg§n P. (Paraphlebotomus) sergenti,
nasledovany. (Larroussious) longicuspis, P. (Phlebotomus) papatasi, P. (Paraphlebotomus)
chabaudi, P. (Larroussious) langeroni, P. (Paraphlebotomus) alexandri a P. (Larroussious)
arias, pricemz posledniit se vyskytovali vzaai (Rioux a kol., 1997).

V Taze byl hlaSen vyskyR. sergenti, P. longicuspis, P. perniciosus aP. alexandri, pricemz
43% z odchycenych flebotanbylo identifikovano jakd?. sergenti. Dale bylo zaznamenéano,
Ze &tSina gripadi leishmaniozy se objevilathem dvou period (srpen-listopad; leden-duben),
coz koreluje se sezonalnim vyskytefh sergenti, a tedy také nazgmje, Ze by tento
flebotomus mohl byt vektoremn tropica v Taze (Guessous-Idrissi a kol., 1991b).

V provincii Chichaoua je nejhoffsim phlebotoment. (Larroussius) perniciosus, druhym
negastji se vyskytujicim jeP. sergenti a dale nasledup. longicuspis, P. ariasi, P. papatasi,

P. alexandri a P. (Larroussius) mariae (Guernaoui a kol., 2005). Vzhledem ktomu, ze
P. sergenti je prokazanym ignasSéem L. tropica v Maroku a dalSich statech, ritgpad

v Saudské Arabii, iranu, Etiopii a v Israeli (Al4Zrani a kol., 1988; Guilvard a kol., 1991;
Kamhawi, 2000; Jacobson a kol., 2003; Geber-Michdal., 2004; Oshaghi a kol., 2010), a
v provincii Chichaoua se hajnvyskytuje v aridnich i semiaridnich oblastech dskych
obydlich a jejich okoli, je tento flebotomus povedn za nejpravipodobrjSiho vektora

L. tropica v této oblasti (Guernaoui a kol., 2005).

V provincii Al-Haouz se neépstji vyskytuji P. papatas a P. sergenti. Dale se zde
vyskytuji P. perniciosus a P. longicuspis a mér ¢astoP. alexandri, a zda se, Ze i zde by mohl
byt P. sergenti prenaSéemL. tropica (Ramaoui a kol., 2008).

Co se tye prenaseéun, nebyla ohniska. tropica v Egypté prozatim dkladné zmapovana.

V severnim Sinaji v Egyptbyla opakova& zaznamenanaripomnostP. sergenti, ale byli
odchyceni pouze neinfikovani jedin€lasty byl téZ vyskyP. papatasi (Shehata a kol., 2009).

Prenaseé L. killicki MON-8 v Tunisku aLibyi a MON-301 VAlZirsku také neni prozatim

znam. Mohl by jim vSak byt jiz zmovanyP. sergenti neboP. (Paraphlebotomus) chabaudi,

ktery tvai 30,2% odchycenych flebotanv pavodnim ohniskiL. killicki Tataouine (Rioux a
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kol., 1986 citovano dle Bounamous a kol., 2008}eaykse vyskytuje i v AlZirsku (Lewis a
kol., 1982). V nedavné debvSak byl popsan novy druh flebotor®a (Paraphlebotomus)
riouxi, jehoz samice jsou dé. chabaudi morfologicky téngi nerozliSitelné (Depaquit a kol.,
1998). S jistotou Ize tyto dva druhy rozliSit porh@ekvenovani a &eni mitochondrialni
DNA cytochrom C oxidazy (COIl) a cytochromu B pomadastrikknich endonukleaz
(Bounamos a kol., 2008; Boudabous a kol., 2009phNiscichL. killicki (Tataouine a
Ghardaia) byl podle nejng@ich pazkumi nalezenP. riouxi, zatimcoP. chabaudi se
vyskytoval spiSe v jinych oblastech (Bounamousla RO08).

Ghrab a kol. (2006) uthli entomologicky vyzkum v tuniskych ohniscidh killicki,
piicemzZ bylo zjis&¢no, Ze v ohniscich v provincii Kairouan, Sidi Badiz Tataouine je hojny
P. (Larroussius) perniciosus (Ghrab a kol., 2006), ktery gatdo stejného podrodu jako
P. guggisbergi, potvrzeny penasSé L. killicki (MON-119) v Keni (Lawyer a kol., 1991).
V ohniscich v provincii Kairouan a Sidi Bouzid e perniciosus dominantni, ale v provincii
Tataouine je zas vzagj8i nez jiné druhy (Ghrab a kol., 200@®. perniciosus se téz hoj&
vyskytuje i v ohniskuL. tropica v Konstantinu (Moulahem a kol., 1998). Druhy n&éz
do podroduParaphlebotomus se vyskytuji ve vSech ohniscidh killicki, ale v ohniscich
v provincii Kairouan a Sidi Bouzid bylo chyceno jemalé mnozstvP. (Paraphlebotomus)
sergenti, zatimco v Tataouine byl tento druh pon@ hojny. P. (Paraphlebotomus) alexandri
se vyskytoval ve &Sim mnozstvi v ohnisku Kairouan, ale v Tatouineiz®o zidka, avSak
samice byly uvnit obydli nalezeny v nezanedbatelném pamcoz znamend, Ze by i tento
flebotomus mohl byt fenaSeem L. killicki. P. chabaudi byl zaznamenan pouze v ohnisku
Tataouine, a to ve velmi malémawa’. V provincii Gafsa byly odchyceny druli® papatasi,

P. alexandri, P. sergenti a P. perniciosus, ale jejich mnozZstvi nelzetii$ porovnavat, nekd
bylo dohromady odchyceno pouze 24 flebaiormdu Phlebotomus, z ¢ehoz 18 bylo uteno
jako P. papatasi (Ghrab a kol., 2006).

Entomologické pizkumy v oblasti Ghardaii (Alzirsko) odhalili domma druhi
P. sergenti a P. papatasi (Harrat a kol., 2009) a podle dosud nepublikovanygsledki bylo
odchyceno &olik samic P. sergenti infikovanych L. killicki (Said Chawki Boubidi, ustni
sckleni).

° Na zéaklad recentnich vyzkufnse ukazuje, Ze v tomto ohnisku je mnoherstejsi drutP. riouxi, a to zejména
v neosidlenych udolich v okoligst a vesnic (Vit Dviak, Ustni séeni).
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Zaveér

Ve své praci jsem se zéfila na podrobné zmapovani ohnisek. tropica
ve stedomdskych statech severni Afriky, konkrétna vyskyt, vnitrodruhovou variabilitu,
epidemiologii, klinické piznaky, hostitele a na potvrzené a pipatobné penaSee,
piicemzZ jsem se tato ohniska pokousSela srovnavéaktenymi ohniskyL. tropica v okolnich
statech, kde se vyskytuji blizceéilmzné zymodemy. Vzhledem k tomu, Ze bllatropica
v téchto oblastech zaznamenana teprve nedavno, nejgmati;n ohniska jejiho vyskytu
v severni Africe zcela prozkoumana.

L. tropica byla v Maroku kron lidi a flebotonii izolovana také ze fisneni vSak prozatim
zcela vyjastné, zda se jedna o rezervoarového nebo nahodnéitel® Ze zwat byla
L. tropica izolovana i v Egygt, a to z piskomil (Gerbilus pyramidum floweri). U wtSiny
ohnisek vSak istavérada nezodpazenych otazek. Néfklad, zda se jedné o antroponoticky
¢i zoonoticky cyklus a iipadré, kdo je rezervoarem. ¥adk ohnisek také nebyl dosud
nalezen penase.

Napiklad v Maroku a Egyptje s nej¢tSi pravépodobnosti prena&em L. tropica pouze
P. (Paraphlebotomus) sergenti, zatimco v Tunisku, Alzirsku a Libyi by jim
mohl byt P. sergenti, P. (Paraphlebotomus) riouxi, P. (Paraphlebotomus) chabaudi,
P. (Paraphlebotomus) alexandri neboP. (Larroussius) perniciosus. Vzhledem k venkovské
distribuci a sporadickému vyskytu tropica (ozna&ované jakd.. killicki) v Tunisku, AlZirsku
a Libyi by se mohlo jednat o zoonoticky cyklus, kiky rezervoarovym hostitelem
pravdpodobré mohl bytCtenodactylus gundi.

OhniskalL. tropica ve stedomdskych statech severni Afriky by &a byt v budoucnu
dukladre zmapovana, nelsgpokud pochopime Zivotni cykly tohoto parazita, thblychom
pak zastavit jeho &ni do dalSich oblasti a mozna bychom mohli leslhdranokalre i zcela
eradikovat.

Ma budouci diplomové prace se bude tyk&enf grenasén a pripadnych rezervoarovych
hostitefi L. killicki (MON-8 a MON-301) v Tunisku a Alzirsku.
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