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Artyku³ przegl¹dowy Review

�mieræ komórki mo¿e przybieraæ ró¿ne formy, nio-
s¹ce odmienne konsekwencje dla niej i mo¿na w�ród
nich wyró¿niæ zaprogramowan¹ �mieræ komórki (PCD
� programmed cell death), czyli apoptozê, autofagiê,
nekrozê i kornifikacjê (keratynizacjê) (16, 27). Rów-
nie¿ znane s¹ atypowe modele �mierci i s¹ to: kata-
strofa mitotyczna, anoikis, eksototoksyczno�æ, dege-
neracja Wallera, paraptoza, pyroptoza, pyronekroza
i entoza (16, 27). Apoptoza jest procesem wymagaj¹-
cym energii, regulowanym na poziomie genomu i za-
chodzi w czasie ró¿nicowania komórek (16, 27). Pro-
ces ten odbywa siê na drodze aktywacji kaskady kas-
paz � wewn¹trzkomórkowych proteaz cysteinowych,
co objawia siê fragmentacj¹ DNA, kondensacj¹ chro-
matyny, kurczeniem siê j¹dra i tworzeniem cia³ek apop-
totycznych, które s¹ fagocytowane przez inne komórki
(16, 27). Kaskadê kaspaz aktywowaæ mog¹ dwa syg-
na³y: (1) wi¹zanie ligandu czynnika martwicy guza-á
(TNF-á) lub Fas do receptora �mierci (DD � death
domain) na powierzchni komórki, czego efektem jest
aktywacja kaspazy-8; (2) dzia³ania ró¿norodnych we-
wn¹trz- i zewn¹trzkomórkowych sygna³ów powodu-
j¹cych uwolnienie cytochromu c z mitochondrium, co
z kolei aktywuje kaspazê-9 (16, 27). Tak¿e w wielu
komórkach eukariotycznych mitochondria generuj¹c
reaktywne formy tlenu (ROS � reactive oxygen spe-
cies), uczestnicz¹ w procesie apoptozy poprzez za-
chwianie równowagi oksyredukcyjnej w komórce i de-
strukcji makrocz¹steczek komórkowych (16, 27). Po-

nadto kaskada kaspaz mo¿e byæ aktywowana w pro-
cesie zapalnym, chocia¿by poprzez kaspazê-1, która
jest enzymatycznie przekszta³con¹ interleukin¹ (IL)
w czasie podzia³u procytokin, co prowadzi do uwal-
niania czynników prozapalnych IL-1â i IL-18 (16, 27).

Apoptoza w zaka¿eniach po raz pierwszy zosta³a
opisana w infekcji wirusowej, a nastêpnie by³a obser-
wowana w zaka¿eniach bakteryjnych i paso¿ytniczych
(27). Wiele zaka¿eñ prowadzi do lokalnych i syste-
mowych stanów zapalnych, a w niektórych przypad-
kach patogen odgrywa znacz¹c¹ rolê w determinacji
¿ycia lub �mierci komórki przez PCD. Generalnie bak-
terie s¹ czynnikami indukuj¹cymi PCD, której rezul-
tatem jest cichy sposób �mierci komórki � apoptoza,
w przeciwieñstwie do nekrozy, która objawia siê sta-
nem zapalnym (27).

Chlamydie s¹ powszechnie wystêpuj¹cymi we-
wn¹trzkomórkowymi bakteriami, odpowiedzialnymi
za wiele chorób u ludzi (19). Charakteryzuj¹ siê one
unikalnym zwi¹zkiem z komórk¹ gospodarza, jako ¿e
posiadaj¹ w cyklu ¿yciowym trwaj¹cym 48-72 godzi-
ny dwie formy morfologiczne: cia³ko elementarne �
EB (elementary body), czyli formê zaka�n¹ i cia³ko
siateczkowate � RB (reticulate body), formê aktywn¹
metabolicznie, niezaka�n¹ (cyt. 19). �mieræ komórki
wskutek zaka¿enia chlamydiami wydaje siê strategi¹
prze¿ycia tych bakterii wewn¹trz komórki, jak i roz-
przestrzeniania oraz zaka¿ania kolejnych komórek
(17). Wiele badañ wskazuje na zdolno�æ zarówno do
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indukowania, jak i zahamowania apoptozy w czasie
infekcji. Takie przeciwstawne doniesienia trudno zin-
terpretowaæ, st¹d te¿ Miyari i Byrne (17) zapropono-
wali robocz¹ hipotezê wyja�niaj¹c¹ to dzia³anie. Na
poziomie komórkowym antyapoptotyczna dzia³alno�æ
dominuje w czasie wczesnej i �rodkowej fazy cyklu
¿yciowego chlamydii, za� w czasie fazy pó�nej do-
chodzi do w³¹czenia apoptozy, co pozwala na rozpad
komórki i uwolnienie cia³ek elementarnych, rozprze-
strzenianie chlamydii i zaka¿enie nowych komórek.
Na poziomie tkankowym regulacja apoptozy przebie-
ga tylko z pewnym zaanga¿owaniem mechanizmów
odporno�ciowych, jako ¿e indukowana przez komór-
kê zaka¿on¹ chlamydiami apoptoza jest niezapalnym
modelem �mierci, a nadto komórki zainfekowane ogra-
niczaj¹ odporno�æ immunologiczn¹ przez indukowa-
nie apoptozy limfocytów T (17).

Stymulacja apoptozy
Chlamydie mog¹ stymulowaæ apoptozê w komór-

kach gospodarza bezpo�rednio b¹d� przez aktywacjê
odpowiedzi zapalnej w tych komórkach. W przypad-
ku infekcji na tle Ch. trachomatis opisano interakcjê
bia³ek tej bakterii z receptorami �mierci (DD) komó-
rek ssaczych � poprzez transfekcjê genow¹ (26). Bia³-
ka te maj¹ odpowiedniki tak¿e u innych bakterii z ro-
dziny Chlamydiaceae, st¹d nazwane zosta³y chlamy-
dialnymi bia³kami zwi¹zanymi z domenami �mierci
(CADD � chlamydia protein associating with death
domain) (26). Receptory ³¹cz¹ce siê domenami �mier-
ci nale¿¹ do rodziny receptorów TNF (TNFR1, Fas,
DR4 i DR5). Ekspresja receptorów CADD nastêpuje
w pó�nej fazie cyklu ¿yciowego chlamydii i, jak wska-
zuj¹ badania, s¹ one zlokalizowane w tym samym re-
gionie, co receptor Fas (26). Takie po³o¿enie mo¿e
sugerowaæ, ¿e receptory CADD mog¹ tak¿e modulo-
waæ apoptozê w komórkach zaka¿onych Ch. tracho-
matis (26). Indukowanie apoptozy przez chlamydie
mo¿e zachodziæ niezale¿nie od kaspaz, przy udziale
proapoptotycznego bia³ka Bax z rodziny bia³ek Bcl-2,
którego udzia³ wykazano w hodowli mysich fibrobla-
stów zaka¿onych Ch. muridarum (21). W komórkach
tych zarejestrowano znacznie wy¿szy poziom apopto-
zy w 24. godzinie po zaka¿eniu komórek Bax+/+, ni¿
komórek pozbawionych bia³ka Bax (komórki Bax�/�),
co potwierdzono tak¿e u myszy Bax�/�, u których
stwierdzono w trakcie zaka¿enia Ch. muridarum
zmniejszon¹ efektywno�æ apoptozy w stosunku do
myszy dzikich (Bax+/+) (21). Ponadto u myszy tych
zauwa¿ono podwy¿szony poziom IFN-ã i innych cy-
tokin prozapalnych (TNF-á, MIP-2) w 3. tygodniu od
ich zaka¿enia (21). Stwierdzono tak¿e, i¿ Bid � pre-
kursor aktywuj¹cy Bax, nie bierze udzia³u w apopto-
zie w czasie zaka¿enia Ch. muridarum, co sugeruje,
¿e Bax aktywowany jest bezpo�rednio w cytoplazmie
komórki, bez udzia³u receptora Fas czy TNRF1 (21).
Jendro i wsp. (15) stwierdzili, ¿e makrofagi zainfeko-
wane Ch. trachomatis indukuj¹ apoptozê limfocytów

T, co mo¿e byæ jednym z mechanizmów pozwalaj¹-
cych utrzymaæ przewlek³y stan zaka¿enia chlamydial-
nego. Wykazano tak¿e, ¿e ju¿ po 24 godzinach od in-
fekcji Ch. trachomatis komórek HeLa i chondrocy-
tów ludzkich dochodzi do aktywacji 18 genów z 1176,
które koduj¹ glikoproteiny 130 (IL-11, LIF), chemo-
kiny (MIP2-á), cz¹stki adhezyjne (ICAM1), czynniki
transkrypcyjne (EGR1, ETR101, FRA1, c-jun) oraz
geny zwi¹zane z apoptoz¹ (IEX-1L, MCL-1) (14).
Dowodzi to, ¿e infekcja Ch. trachomatis prowadzi do
przearan¿owania komórki gospodarza, niezale¿nie od
chlamydialnego LPS poprzez w³¹czanie i/lub wy³¹cza-
nie mechanizmów w komórce, co mo¿e powodowaæ
przewlek³e stany zapalne (14). Podobne wyniki otrzy-
mali Xia i wsp. (30), którzy w komórkach HeLa za-
infekowanych Ch. trachomatis stwierdzili zmianê
transkrypcji wielu istotnych dla komórki genów, m.in.
czynników bior¹cych udzia³ w apoptozie. Natomiast
Ying i wsp. (33) stwierdzili w hodowli komórek MEF
(Mouse embrionic fibroblast � mysie fibroblasty em-
brionalne), zaka¿onych Ch. trachomatis � serowar L2,
jedynie fragmentacjê DNA, ale nie by³a ona typowa
dla apoptozy. Stwierdzono, ¿e zmiany te zachodz¹
w komórkach pozbawionych bia³ek Bax i Bak, a po-
wsta³e �prawie� apoptotyczne komórki by³y fagocy-
towane przez makrofagi, co dowodzi³oby, ¿e w czasie
PCD mo¿e dochodziæ do indukowania odpowiedzi im-
munologicznej (33). W przypadku infekcji szczepem
Kajaani 6 Chl. pneumoniae komórek miê�ni g³adkich
aorty zaobserwowano in vitro, ¿e dochodzi do apone-
krozy (chimerycznej �mierci komórki) tych komórek,
który to stan charakteryzuje siê uszkodzeniem b³on
komórkowych, uwolnieniem cytochromu c z mito-
chondriów, ale nie stwierdza siê przy nim fragmenta-
cji DNA i aktywacji kaspazy-3 (5). PCD in vitro zare-
jestrowano (25) tak¿e w plemnikach pochodz¹cych od
zaka¿onych mê¿czyzn Ch. trachomatis � serowar E,
która objawia³a siê fragmentacj¹ DNA ju¿ po 6 h od
infekcji, z najwiêksz¹ intensywno�ci¹ przypadaj¹c¹ na
okres po 24 h od zaka¿enia. Autorzy (25) sugeruj¹, ¿e
apoptoza plemników w wyniku tej infekcji mo¿e byæ
jedn¹ z przyczyn bezp³odno�ci mê¿czyzn. Analogicz-
ne zjawisko jako przyczynê niep³odno�ci opisano u ko-
biet zainfekowanych Ch. trachomatis, jako ¿e stwier-
dzono in vitro w hodowli ludzkich trofoblastów ³o¿y-
skowych, do których dodano bia³ko szoku termiczne-
go HSP60 Ch. trachomatis (cHSP60), ¿e dochodzi do
aktywacji kaspazy-3, -8 i -9, co prowadzi poprzez re-
ceptor TLR4 do indukcji apoptozy tych komórek (6).
Równie¿ in vitro wykazano, ¿e Parachlamydia acan-
thoamoeba � bakteria infekuj¹ca ameby, namna¿aj¹c
siê w makrofagach ludzkich, indukuje ich apoptozê,
czego efektem jest obni¿enie ich liczby, trwaj¹ce na-
wet 4 dni po zaka¿eniu tych komórek (13).

Hamowanie apoptozy
Hamowanie apoptozy mo¿e zachodziæ poprzez eks-

presjê c-IAP2 (inhibitor apoptozy 2), a tak¿e poprzez
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transkrypcjê czynnika NF-êB/REL, co zarejestrowa-
no w komórkach Mono Mac 6 (ludzka linia monocy-
tarna) zaka¿onych Chl. pneumoniae (29). Obserwacje
te potwierdzono tak¿e w hodowli komórek THP-1 (hu-
man acute monocytic leukemia cell line � ludzka linia
monocytarnych komórek bia³aczkowych) zaka¿onych
Chl. pneumoniae, gdzie zaobserwowano hamowanie
apoptozy na drodze syntezy bia³ek, co prawdopodob-
nie in vivo mo¿e prowadziæ do przewlek³ych infekcji
(2). W hodowli komórek HeLa229 wykazano, ¿e w wy-
niku dodania do nich IFN-ã dochodzi do przewlek³e-
go zaka¿enia na tle Ch. trachomatis � serowar A/HAR-
13 (3). Stwierdzono równie¿ w trakcie tego do�wiad-
czenia, ¿e w tych komórkach traktowanych co 24 go-
dziny induktorami apoptozy, prze¿ywalno�æ Ch. tra-
chomatis pomiêdzy 24. a 120. godzin¹ wynosi³a 87%
przy traktowaniu etopozydem i 90% przy staurospo-
rynie, przy czym nie wykazano w trakcie tego procesu
w pierwszym przypadku charakterystycznego apopto-
tycznego DNA i nie zarejestrowano uwalniania cyto-
chromu c z mitochondriów w drugim przypadku (3).
Podobny efekt zahamowania apoptozy zaobserwowa-
no w hodowli komórkowej HeLa229 oraz in vivo u my-
szy zainfekowanych Ch. muridarum (20), gdzie wy-
soka koncentracja IFN-ã pozwoli³a utrzymaæ stan
przewlek³ego zaka¿enia. Obserwacje te potwierdzaj¹
rejestrowane ma³e zmiany apoptotyczne w komórkach
dróg rodnych myszy zaka¿onych Ch. trachomatis,
u których by³ wysoki poziom IFN-ã w porównaniu do
myszy pozbawionych IFN-ã i u których stwierdzono
wiêksz¹ liczbê komórek apoptotycznych (20). Opó�-
nianie apoptozy zaobserwowano tak¿e w hodowli ludz-
kich komórek PMN zaka¿onych Ch. pneumoniae �
szczep CV-6 (35), jako ¿e pojawia³a siê ona w tych
komórkach 80 godzin pó�niej w stosunku do komó-
rek niezaka¿onych. Stwierdzono w nich oprócz typo-
wych zmian morfotycznych charakterystycznych dla
apoptozy obni¿ony poziom procesów kontrolowanych
przez prokaspazê-3, co powodowa³o redukcjê aktyw-
no�ci efektorowej kaspazy-3 (35). Tak¿e in vitro stwier-
dzono (24) apoptozê w 3-4 dni po infekcji Ch. pneu-
moniae w 50-80% komórek A-549 (alveolar carcino-
ma cells � komórki gruczolakoraka pêcherzykowego).
Dowiedziono te¿, ¿e d³ugotrwa³a ich infekcja Ch. pneu-
moniae obni¿a³a liczbê apoptotycznych komórek do
1-5% oraz zmniejsza³a wra¿liwo�æ na sorbitol � czyn-
nik indukuj¹cy apoptozê (24). Równie¿ obni¿on¹ apop-
tozê zarejestrowano w p³ytkach mia¿d¿ycowych u lu-
dzi w przypadku zaka¿enia Ch. pneumoniae, która to
infekcja prawdopodobnie zwiêksza infiltracjê limfo-
cytów T i w ten sposób prowadzi do immunologicznej
odpowiedzi lokalnej, któr¹ rejestruje siê w przewlek-
³ych stanach spowodowanych chlamydiami (18). Za-
hamowanie apoptozy zarejestrowano tak¿e in vitro
w ludzkich monocytach zaka¿onych Ch. pneumoniae
� szczep TW183, gdzie stwierdzono, i¿ synteza IL-10
hamuje produkcjê cytokin proapoptotycznych (TNF-á
i IL-12) (10). Podobnie brak lub te¿ niski poziom apop-

tozy zaobserwowano w komórkach Hep-2 zaka¿onych
Ch. pneumoniae � szczep TW183, w wyniku oddzia-
³ywania na nie du¿ych inkluzji chlamydialnych, co jest
mechanizmem chroni¹cym komórkê zaka¿on¹ przed
apoptoz¹ (22). W tym do�wiadczeniu stwierdzono, i¿
mitochondria komórek zaka¿onych nie reaguj¹ na
czynniki stymuluj¹ce i aktywuj¹ce kaspazy (22). Tak-
¿e w komórkach neuronowych (SK-N-MC � komórki
neuroblastomy), zaka¿onych eksperymentalnie Chl.
pneumoniae � szczep AR39, zanotowano zahamowa-
nie apoptozy w 3. i 10. dniu po infekcji (1), co dowo-
dzi istnienia zwi¹zku pomiêdzy zaka¿eniem komórek
neuronowych tym zarazkiem i apoptoz¹ w patogene-
zie choroby Alzheimera (1), której zwi¹zek przyczy-
nowy wykazano z zaka¿eniem Chl. pneumoniae (11).
Fischer i wsp. (8) dowiedli, ¿e zaka¿enie komórek na-
b³onkowych Ch. pneumoniae chroni je przed apopto-
z¹, za� zaka¿enie hodowli komórek HeLa Ch. pneu-
moniae � szczep CM1 prowadzi do takiego stanu, ¿e
procesy aktywuj¹ce typowe procesy dla apoptozy, to
jest uwalnianie cytochromu c oraz kaspaz, s¹ hamo-
wane przez czynniki antyapoptotyczne (bia³ka wczes-
nej fazy) wytwarzane przez chlamydie w cytozolu ko-
mórek zaka¿onych. Zarejestrowano tak¿e, ¿e zaka¿e-
nie Ch. pneumoniae zaburza aktywacjê NF-êB, co
dowodziæ mo¿e, ¿e czynniki komórkowe zale¿ne od
NF-êB, bior¹ udzia³ w ochronie przed apoptoz¹ (8).
Natomiast in vitro w komórkach HeLa zainfekowa-
nych Ch. trachomatis � serowar L2 wykazano, ¿e ak-
tywacja NF-êB nie jest konieczna do zahamowaniu
apoptozy (32). Dowiedziono tak¿e, ¿e zaka¿enie
komórek HeLa Ch. pneumoniae � szczep CM1 oraz
Ch. trachomatis � serowar L2 prowadzi do zahamo-
wania apoptozy poprzez receptor CD95 (fas/APO1),
nale¿¹cy do receptorów �mierci (DD) (7). Receptor
ten po stymulacji aktywuje w b³onie tzw. sygna³ DISC
(death-inducing signaling complex), co w efekcie pro-
wadzi do aktywacji prokaspazy-8. Stwierdzono nad-
to, ¿e w komórkach HeLa wykazuj¹cych ekspresjê
CD95 i zaka¿onych Ch. trachomatis � serowar L2,
dochodzi do zahamowania apoptozy ocenianej tak
morfotycznie, jak i poprzez ocenê aktywacji kaspa-
zy-3, -9 oraz -8, jak te¿ uwalniania cytochromu c
z mitochondrium (7). Natomiast zaka¿enie tej linii ko-
mórkowej (HeLa) Ch. pneumoniae � szczep CM1 nie
hamuje w³¹czania siê kaspazy-8, ale hamuje przez
zablokowanie receptora CD95 pojawienie siê kaspaz
efektorowych apoptozy, tj. kaspazy -3, -9 (7). Innym
mechanizmem hamuj¹cym apoptozê przy infekcji
Ch. trachomatis � serowar L2 jest blokowanie dwóch
proapoptotycznych bia³ek Bax i Bak nale¿¹cych do
rodziny bia³ek Bcl-2, które reguluj¹ uwalnianie cyto-
chromu c z mitochondriów, co jest typowe przy apop-
tozie (31). Dowiedziono tak¿e w hodowli komórek
HeLa, ¿e aktywacja bia³ka Bak zachodzi w 93% ko-
mórek niezaka¿onych i tylko w 7% komórek zaka¿o-
nych Ch. trachomatis (31). Jeszcze innym mechaniz-
mem powoduj¹cym hamowanie apoptozy w komór-
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kach gospodarza jest degradacja proapoptotycznych
bia³ek z rodziny BH3 (9). Wykazano in vitro, ¿e Ch.
trachomatis serowar L2 oraz Ch. pneumoniae � szczep
CM1 prowadz¹ do destrukcji bia³ek Bim/Bod, Puma
i Bad, nale¿¹cych do rodziny bia³ek BH3 (9), co po-
twierdzi³y obserwacje Ying i wsp. (34), w czasie za-
ka¿enia komórek HeLa i Jurkat Ch. trachomatis � se-
rowar L2. Oprócz udowodnienia, ¿e dochodzi w trak-
cie infekcji Ch. trachomatis do degradacji bia³ek Bim,
Puma i Bad dodatkowo wykazano, ¿e bia³ka Bmf,
Noxa i tBid s¹ tak¿e redukowane w trakcie tego zaka-
¿enia (34). Podobny rezultat otrzymano w hodowli
komórek HeLa zaka¿onych Ch. trachomatis � sero-
war L2, gdzie stwierdzono rozpad bia³ek Bik, Puma
i Bim nale¿¹cych do rodziny bia³ek BH3 (4). Analo-
giczny mechanizm zahamowania apoptozy poprzez
blokowanie czy te¿ rozpad bia³ek z rodziny BH3
stwierdzono w hodowli komórek HeLa zaka¿onych
Ch. trachomatis � serowar L2, gdzie zauwa¿ono, ¿e
95% komórek zawieraj¹cych inkluzje tego zarazka
by³o opornych na apoptozê po indukcji staurosporyn¹
(28). Dodatkowo stwierdzono, ¿e kinaza fosfatydylo-
inozytolowa-3 (PI3K) chroni komórki przed apoptoz¹
mimo indukcji staurosporyn¹, gdy¿ wykazano, ¿e in-
hibicja PI3K w hodowli komórek HeLa powoduje
apoptozê komórek zaka¿onych (28). Stwierdzono, ¿e
ten mechanizm ochrony lub w³¹czania apoptozy w ko-
mórkach zaka¿onych Ch. trachomatis uzale¿niony jest
tak¿e od bia³ka 14-3-3â, które powoduje usuniêcie
z mitochondrium bia³ka Bad � nale¿¹cego tak¿e do ro-
dziny bia³ek BH3 (28). Tego zjawiska nie zaobserwo-
wano w przypadku zaka¿enia komórek linii HeLa Chl.
pneumoniae � szczep TW183 i Ch. muridarum (28).
Kolejnym bia³kiem z rodziny BH3 chroni¹cym komór-
kê zaka¿on¹ Ch. trachomatis przed apoptoz¹ okaza³o
siê bia³ko Mcl-1 (podobne do bia³ka Bim z rodziny
bia³ek BH3) (23), jako ¿e w komórkach nab³onkowych
zainfekowanych Ch. trachomatis serowar L2 zaobser-
wowano aktywacjê PI3K � mechanizm hamuj¹cy apop-
tozê wywo³an¹ stresem, granzymami B (GrB) lub re-
ceptorami �mierci (DD) (23). Wykazano ponadto, ¿e
infekcja komórek Hela i Hep2 Ch. trachomatis pro-
wadzi do MEK-zale¿nej (droga Raf/MEK/ERK) re-
gulacji mRNA bia³ka Mcl-1 i PI3K- zale¿nego (droga
PI3K/AKT) i utrzymania w³a�ciwego poziomu tego
bia³ka, za� w przypadku deplecji Mcl-1 (zablokowa-
nie mRNA) dochodzi do uwra¿liwienia komórki na
apoptozê indukowan¹ stresem, GrB lub DD (23). Po-
twierdzeniem zdolno�ci hamowania i indukowania
apoptozy przez chlamydie jest do�wiadczenie Greene�a
i wsp. (12), którzy w hodowlach komórkowych HeLa
i MS74, zaka¿onych 17 ró¿nymi szczepami chlamydii
(Ch. trachomatis � serowar A, B, C, D, E, F, G, H, I,
K, L1, L2, Ba; Chl. psittaci � szczep 6BC; Ch. muri-
darum; Chl. cavie), zanotowali we wszystkich przy-
padkach w³¹czanie siê apoptozy w 24, 30, 48 i 72 h po
infekcji, która dotyczy³a 5-14% komórek w zale¿no�-
ci od szczepu chlamydii.

Podsumowanie
Analiza pi�miennictwa wykaza³a, ¿e dominuje an-

tyapoptotyczna dzia³alno�æ bakterii z rzêdu Chlamy-
diales w trakcie zaka¿enia nimi, choæ trzeba stwier-
dziæ, ¿e podczas infekcji tymi bakteriami obserwuje
siê tak¿e aktywacjê procesu apoptozy. Jak wykazano,
mechanizm aktywacji, jak i hamowania tego procesu
jest uzale¿niony nie tylko od szczepu bakterii Chla-
mydia (Ch.) trachomatis, Ch. muridarum, Chlamydo-
phila (Chl.) psittaci, Chl. penumoniae, Chl. caviae,
Parachlamydia acanthoamoebae, ale tak¿e od typu
hodowli, na których je badano (linie monocytarne, no-
wotworowe, epitelialne) oraz metod oznaczania apop-
tozy (barwienie aneksyn¹ V, oznaczanie aktywno�ci
kaspaz, metody molekularne). Jednoznacznie wyka-
zano, ¿e Ch. trachomatis powoduje stymulacjê apop-
tozy poprzez degradowanie bia³ek z rodziny BH3, które
bior¹ udzia³ w zjawisku PCD na drodze zale¿nej od
mitochondrium. Opisano równie¿, ¿e zarazek ten tak-
¿e stymuluje apoptozê poprzez receptory �mierci
(CADD), wi¹¿¹c siê z receptorami Fas komórek zain-
fekowanych. Tak¿e zaka¿enie Chl. pneumoniae, Chl.
psittaci czy Ch. muridarum stymuluje apoptozê po-
przez aktywacjê bia³ek z rodziny Bcl-2 i BH3. Wyka-
zano, ¿e indukcja apoptozy komórek zaka¿onych przez
wiele zarazków z rzêdu Chlamydiales ³¹czy siê z two-
rzeniem przez nie inkluzji lub zachodzi w wyniku blo-
kowania czynnika NF-êB albo bia³ek proapototycz-
nych z rodziny Bcl-2 i BH3. Nadto stwierdzono, ¿e
w czasie infekcji Chlamydia sp. i Chlamydophila sp.
makrofagów dochodzi w efekcie parakrynowym do
apoptozy limfocytów T, co mo¿e �wiadczyæ o immu-
nomodulowaniu apoptozy. Do koñca jednak¿e nie jest
jeszcze znany mechanizm regulowania tego procesu.
W przypadku hamowania apoptozy przyjmuje siê, ¿e
inhibicja tego procesu, a co za tym idzie � utrzymy-
wanie przy ¿yciu komórki, mo¿e byæ strategi¹ prze-
trwania zarazków z rzêdu Chlamydiales i w procesie
tym mo¿na doszukiwaæ siê przyczyn zaka¿eñ przewle-
k³ych. Wykazano, ¿e stymulacja apoptozy najczê�ciej
nastêpuje ju¿ w przeci¹gu pierwszej doby od zaka¿e-
nia, za� jej hamowanie dopiero miêdzy 3. a 10. dniem
po zaka¿eniu.

Reasumuj¹c nale¿y stwierdziæ, ¿e badania zjawiska
apoptozy w zaka¿eniach chlamydialnych, mimo ¿e nie
do koñca s¹ wyja�nione, pozwoli³y na przybli¿enie me-
chanizmów patogenno�ci i zrozumienie oddzia³ywa-
nia tych zarazków na komórki zaka¿one, co w przy-
sz³o�ci mo¿e prze³o¿yæ siê m.in. na opracowanie no-
wych metod postêpowania.
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