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hlamydia pneumoniae gehort zu den gramnegativen Bakterien, die als obligat

intfrazellulér lebende Energieparasiten zundchst die Epithelzellen des
Respirationstrakts besiedeln. Sie werden Uber Monozyten im Kreislauf verteilt und
sind schlieBlich in Plaques von sklerotisierten Arterien, in der Synovia oder auchim
Nervengewebe nachweisbar (1,2, 3, 4, 5).

pneumoniae durchlduft einen biphasischen Vermehrungszyklus, der durch
den Ubergang des infektiosen, nicht-replikativen Elementarkoérperchens in
das nicht-infektiose, replikative Retikularkdrperchen gekennzeichnetist.

Die Transmission der Erreger erfolgt Gber Tropfcheninfektion von Mensch zu
Mensch.

Die Inkubationszeit fur C. pneumoniae dauert ca. 3 - 4 Wochen. Die Infektion
verlauft Uberwiegend subklinisch oder mit grippedhnlicher Symptomatik, so dass
zahlreiche Infektionen unerkannt bleiben. Daraus resultieren chronische
Krankheitsverldufe mit schwerwiegenden Spdtfolgen. Durch haufige
Reinfektionen werden die inflammatorischen Prozesse immer wieder getriggert.

Der Erreger ist einer Antibiofikatherapie nur im Retikularstadium zuganglich. Zur
addquaten Therapie werden Tetrazykline, Makrolide und Chinolone eingesetzt.
Die Therapiedauer hdngt vom Krankheitsverlauf ab. Eine schlechte Compliance
sowie nur anbehandelte Infekfionen fUhren zur Persistenz der Erreger (2).

pneumoniae ist weltweit verbreitet. Die Seroprévalenz von C. pneumoniae-

IgG-Antikdrpern ist altersabhdngig: Bei Kindern im Vorschulalter liegt diese
weit unter 10%, steigt dann zwischen 5 und 14 Jahren dramatisch auf etwa 20 -
30% an und erreicht um das 20. Lebensjahr ca. 50%. Von hier an steigt die
Pravalenz moderat weiter bis auf mehr als 75% jenseits des 70. Lebensjahres.

Nach der Pubertat wird eine geschlechtsabhdngige Prévalenz beobachtet, die
bei Mannern deutlich héher liegt als bei Frauen. Eine konkrete ErklGrung fUr diesen
Unterschied fehlt bisher.

Die Inzidenz von akuten C. pneumoniae-Infektionen liegt bei Kindern zwischen 5
und 9 Jahren mit 9% pro Jahr am héchsten. Jenseits der Pubertét sinkt sie auf 1 -
2%. C. pneumoniae-Epidemien treten alle 4 bis 10 Jahre auf (6, 7).

pneumoniae-Diagnostik ist mittels Direktnachweis und Serologie maoglich.

Erreger- und Antigennachweis fallen haufig falsch negativ aus. Besonders
die Erregerisolierung aus der Kultur untferliegt zahlreichen StorgroBen. Eine
kommerzielle, standardisierte C. pneumoniae-PCR steht nicht zur VerfGgung.

In der Diagnostik von C. pneumoniae-Infektionen ist die Serologie die Methode der

Wahl. Die Mikroimmunfluoreszenz (MIF) gilt hier, trotz inrer subjektiven Beurteilung,
als Goldstandard (2), obwohl sie nicht standardisiert ist. Heute dominieren die

speziesspezifischen ELISA.
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ur Feststellung der Infraassay-Varianz wurden funf verschiedene Seren jeweils ‘
in 21-fach Bestimmung in einem Testlauf untersucht.

Zur Feststellung der Interassay-Varianz wurden fUnf verschiedene Seren jeweils
in 11 unabhdngigen TestlGufen untersucht.
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Kreuz- } Zur Abklarung einer méglichen Kreuzreaktivitéit mit C. trachomatis wurden 11, 14
reaktivitat bzw. 12 Seren untersucht. Diese Seren waren mittels MIF (MRL) als
ausschlieBlich C. trachomatis-positiv charakterisiert worden.
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C. trachomatis-IgM-

Solitares } Zur Feststellung der Haufigkeit von solitdar auftretendem IgA wurden alle Seren, die
|gA wdhrend der Validierungsphase des C. pneumoniae-sELISAs gemessen wurden,
refrospektiv analysiert. SolitGre IgA-Ergebnisse sind Ausnahmebefunde, die
unabhdéngig von der Chlamydienart und vom Testsystem nur duBerst selten
auftreten.

Haufigkeit
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Klinische Manifestationen

typische Pneumonie, Bronchitis und Sinusitis sind die haufigsten respiratori-

schen Erkrankungen, die durch C. pneumoniae hervorgerufen werden. Nicht
selten beginnt die Infektion sehr untypisch mit einer Pharyngitis, einem simplen
Schnupfen oder Husten. DerKrankheitsverlaufist langwierig.

fypische Pneumonien werden in 10% aller Félle durch C. pneumoniae

verursacht. FUr 5% aller Erkrankungen der Bronchien und Nasennebenhdhlen
wird ebenfalls C. pneumoniae verantwortlich gemacht. Mit bisher unbestimmter
Haufigkeit ist C. pneumoniae auch an der Herausbildung einer Ofitis media
beteilitgt (2, 8).

ie meisten C. pneumoniae-Infektionen nehmen einen chronischen Verlauf.
Haufig fallen die Folgeerkrankungen gravierender als die Primdarinfekfionen
aus. Spatfolgen einer C. pneumoniae-Infektion treten sowohl pulmonal als auch
extrapulmonal auf.
Die persistierenden Erreger in der Lunge sind die Wegbereiter fur chronisch
obstruktive Atemwegserkrankungen; C. pneumoniae-bedingftes Asthma,
Sarkoidose und Lungenkrebs werden diskutiert (2,9, 10, 11).

Die exfrapulmonalen Erkrankungen, an deren Pathogenese C. pneumoniae
beteiligt sein soll, lassen sich grob in folgende Formenkreise einordnen: Reaktive
Erkrankungen, arterielle VerschluBkrankheit, Erkrankungen des Zentralnerven-
systems.

ei Patienten mit reaktiver Arthritis, Vaskulitis, Myokarditis und Endokarditis sind
Erreger in adédquaten Geweben und serologisch Antikérper gegen C.
pneumoniae nachgewiesen worden (2).

achdem Saikku et al. (1988) im Lancet die Vermutung geduBert haben, daB

C. pneumoniae in die Atiologie von koronaren Herzkrankheiten involviert sein
kénnte, wurde dieser Erreger auch von verschiedenen anderen Gruppen in
sklerotisierten Plaques gefunden. Der Erreger wurde als anzichtbar und damit als
behandelbaridentifiziert.
Noch haufiger konnte ein Zusammenhang zwischen C. pneumoniae-Infekfionen
und koronarer Herzkrankeit Uber serologische Befunde festgestellt werden.
Méglicherweise werden die laufenden prospektiven Therapiestudien eine
Bestatigung der Infekfionshypothese bei der Plaqueentstehung in den Arterien
bringen (3,12,13,14,15, 16).

ei der Entstehung der MS, als primdre demyelinisierende Erkrankung des ZNS,

wird seit jungstem eine ursdchliche Beteiligung von C. pneumoniae nicht
ausgeschlossen. Im Liquor cerebrospinalis wurden sowohl Erreger als auch IgG-
Antikérper gegen C. pneumoniae nachgewiesen (17, 18).

C. pneumoniae steht ebenfalls im Verdacht, als Risikofaktor bei neuro-
pathologischen Verdnderungen vom Alzheimer-Spattyp infrage zu kommen. In
relevanten Hirnarealen wurde bereits spezifische DNA detektiert. Im Liquor lieBen
sich IgG-Antikérper gegen den Erreger nachweisen. Die Konftrollgruppe
unterschied sichin beiden Parametern signifikant (5).
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Antigene
Strukturen
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Die Chlamydienwand (Abb.*) besteht bei allen bekannten human-
pathogenen Arten aus dem genusspezifischen Lipopolysaccharid (LPS)
und zahlreichen Outer Membrane Profeins (OMPs). Unter den
Membranproteinen dominiert mit einem Anteil von ca. 60% das Major Outer
Membrane Protein (MOMP = OMP1).

Elementar-
kérperchen

PMP 1-21
LPS

Trotz gleicher Grundstrukfur der Chlamydienwand sind unterdessen
erhebliche artspezifische Abweichungen erkannt worden. Auf den variablen
Domdanen des MOMP wurden lange Zeit die entscheidenden artspezifischen
Epitope der Chlamydien vermutet. FUr C. trachomatis wurde dieses auch
bestatigt. Mit Sicherheit konnten auf der variablen Domdane IV des MOMP die
artspezifischen Sequenzen fur C. trachomatis lokalisert werden. Diese Epitope
stellen heute die Basis fUr die spezifischen Peptid-ELISA dar.

Der Wandaufbau von C. pneumoniae scheintim Detail wesentlich komplizierter
zu sein. Das Hauptmembranprotein fragt nicht die speziesspezifischen
Epitope. Es ist auBerdem nur wenig immunogen. Offensichtlich befinden sich
die speziesspezifischen C. pneumoniae-Epitope auf den stark gefalteten
polymorphen Membran-Proteinen (PMP 1-21) (19).

Unter BerUcksichtigung dieser Erkenntnisse wurde das Anfigen fur den C.

pneumoniae-SELISA medac ausgewdhlt. Der C. pneumoniae-sELISA basiert auf
einem hochaufgereinigten, LPS-eliminierten, nativen Antigen.

* Mit freundlicher Erlaubnis von Prof. G. Christiansen, Dr. S. Birkelund, Universitat Aarhus, D&nemark, 2000.
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ur Ermittlung der Sperzifitét wurden Seren von Patienten gemessen, die klinisch
keinen Verdacht auf eine respiratorische Infektion zeigten.
In keinem Serum waren mittels MIF Antikbrper gegen C. pneumoniae nachweis-bar.

ur Ermittlung der Sensitivitdt wurden Seren von Patienten mit klinischem
Verdacht auf eine respiratorische Infektion gemessen.
In allen Seren waren mittels MIF Antikérper gegen C. pneumoniae nachweisbar.

Differenz in der Probenanzahl aufgrund grenzwertiger Seren, die hier nicht be-
ricksichtigt wurden.

Messungen in auswdartigen Laboratorien.

Zusatzlich wurden medac-intern Seren weiterer Probandengruppen gemessen
(siehe Packungsbeilage). Die Sperzifitat fir IgM lag zwischen 98 und 99%.
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