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Ocena wertykalnej transmisji dwoch
gatunkow ureaplazm u donoszonych
noworodkow bez zaburzen oddechowych
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Evaluation of vertical transmission of two species of Ureaplasmas in
term newborns without respiratory disorders — a preliminary study
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Streszczenie
Cigza sprzyja kolonizacji ureaplazmami drog rodnych kobiet. Stwarza to mozliwosc wertykalnego przeniesienia tych
drobnoustrojow na dziecko. Drobnoustroje te nie tylko mogg byc¢ przyczyng komplikacji w okresie cigzy, ale takze
moga niekorzystnie wptywac na stan kliniczny noworodka.
Cel pracy: Celem pracy byfa analiza wertykalnej transmisji U.parvum i U.urealyticum u noworodkéw urodzonych o
czasie, bez zaburzeri oddechowych.
Materiaty i Metody: analizg objeto 50 matek oraz 50 ich nowonarodzonych dzieci. Do badania pobierano wymazy
z szyjki macicy matek oraz aspiraty tchawicze od noworodkéw. ObecnosS¢ ureaplazm potwierdzano metodg
hodowlang oraz PCR. Identyfikacje gatunkowag ureaplazm przeprowadzano metodg PCR.
Wyniki: zakaZzenie ureaplazmami stwierdzono u 21 kobiet (42%). Przewazaty zakazenia gatunkiem U.parvum
(18 kobiet). Jedynie u 3 zakazonych kobiet potwierdzono obecnos¢ U.urealyticum. Jednoczesne zakazenie
ureaplazmowe u matki i jej dziecka potwierdzono u 8 (17,4%) par matka-dziecko, w tym w 6 takich przypadkach
wykazano obecnosc gatunku U.parvum, aw 2 U.urealyticum. Czestosc wertykalnej transmisjizakazenia ureaplazmami
oceniono wstepnie na 33% dla U.parvum oraz na 67% dla U.urealyticum, a ogdtem dla obu gatunkdw na 38%.
Nalezy podkreslic, iz z grupy 18 kobiet zakazonych U.parvum az w 12 przypadkach nie doszto do przekazania
zakazenia dziecku. Natomiast u 3 kobiet zakazonych U.urealyticum w 2 przypadkach obserwowano transmisje
z matki na dziecko (67%). Pomimo, Ze grupe zakazong U.urealyticum stanowity tylko 3 kobiety, nasze wstepne
obserwacje mogg sugerowac, ze najprawdopodobniej czesciej dochodzi do przeniesienia tego gatunku z matki na
dziecko.
Whioski: wstepne obserwacje wskazujg, iz najprawdopodobniej zakazenie gatunkiem U.urealyticum moze byc¢
fatwiej przenoszone z drog rodnych matki na dziecko niz zakazenie gatunkiem U.parvum.
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Abstract

Pregnancy promotes ureaplasma vaginal colonization. This creates the possibility of vertical transmission of these
organisms to the child. These microorganisms can cause complications during pregnancy and poor condition of
newborn.

Objectives: Objectives of this study were to analyze the vertical transmission of different species of ureaplasmas
in term newborns without respiratory distress.

Materials and Methods: The study included 50 mothers and 50 of their newborn children. Swabs were obtained
from swabs of the cervix in women and tracheal aspirates from neonates. The presence of ureaplasmas was con-
firmed by culture and PCR. Ureaplasmas species identification was performed using PCR.

Results: infection of ureaplasmas was found in 21 women (42%). Predominant species was U.parvum, which
was found in 18 women. In 3 patients only the presence of U.urealyticum was confirmed. Ureaplasma infection in
mother and her newborn baby was confirmed in 8 (17.4%) mother-child pairs, including 6 of these cases showing
the presence of U.parvum and 2 U.urealyticum. The incidence of vertical transmission of ureaplasma infection was
assessed at 33% for U.parvum and 67% for U.urealyticum, and the total for both species at 38%. It should be noted
that in the group of 18 women infected with U.parvum, in 12 cases there was no transmission of infection to the
child. However, in 3 women infected with U.urealyticum 2 cases of transmission from mother to child were observed
(67%). Although the group infected with U.urealyticum accounted for only 3 women, our preliminary observations
may suggest that this species is probably more likely to be transferred from mother to child.

Conclusions: Infection with U.urealyticum may be more frequently transferred from the genital tract of mother to

child.

Key words: ureaplasma / vertical transmission / newborns

Rodzaj Ureaplasma nalezy do rodziny Mycoplasmataceae.
Drobnoustroje te maja zdolnos¢ przylegania do wielu réznych
komorek ludzkiego organizmu np. erytrocytow, neutrofili,
plemnikow a takze komorek nablonkowych drég moczowo-
ptciowych. Produkt ich metabolizmu-amoniak moze wywotywacé
lokalny efekt cytopatyczny. Uwaza sig, ze ureaplazmy, jako
sktadnik fizjologicznej flory zenskich drog moczowo-ptciowych,
charakteryzuje niska wirulencja. Jednak nadmierna kolonizacja
drég rodnych tymi drobnoustrojami (>10*) moze by¢ przyczyna
komplikacji w przebiegu ciazy, takich jak: przedwczesne
peknigcie blon ptodowych, przedwcezesny porod [1].

Kolonizacja droég rodnych ureaplazmami nasila si¢ zwlasz-
cza w trzecim trymestrze ciazy. Stwarza to mozliwos¢ przeniesie-
nia zakazenia na noworodki. Do zakazenia ureaplazmami moze
dojsc¢ jeszcze w zyciu ptodowym in utero (droga hematogenna
lub jako wynik wstepujacej infekcji) albo podczas porodu na sku-
tek kontaktu dziecka z wydzieling zakazonego kanatu rodnego
matki. Drobnoustroje te kolonizuja gtéwnie drogi oddechowe
noworodkow, a ich obecno$¢ moze staé si¢ przyczyna licznych
objawow klinicznych w tym zaburzen oddechowych [2, 3].

Zakazony noworodek wymaga niejednokrotnie intensywne-
go leczenia i wspomagania oddychania, a szybkie potwierdzenie
zakazenia umozliwia takze szybsza interwencj¢ terapeutyczna.
Czuto$¢ metod molekularnych w wykrywaniu zakazen ureapla-
zmowych jest wyzsza w poréwnaniu do czutosci uzyskanej przy
zastosowaniu klasycznej hodowli [4].

Takze czas oczekiwania na wynik jest zdecydowanie krot-
szy. Ponadto jedynie przy zastosowaniu metod molekularnych
jest mozliwa identyfikacja gatunkowa dwoch gatunkow urea-
plazm wystepujacych u ludzi (Ureaplasma parvum i Ureaplasma
urealyticum).

Cel pracy

Celem naszej pracy byta proba okreslenia, ktory z dwoch
gatunkow ureaplazm izolowanych od ludzi czgéciej przenoszony
jest droga wertykalna.

360

Metody

Analizg objgto 50 kobiet oraz 50 ich nowonarodzonych dzie-
ci. Dzieci pochodzity z ciaz donoszonych (poréd >37 tygodnia
zycia ptodowego), prawidtowych. We wszystkich przypadkach
pordd odbyt sig sitami natury. Srednia masa urodzeniowa ba-
danych noworodkow wynosita 3505g. Nie stwierdzano u nich
zaburzen oddechowych. Oceny w skali Apgar dokonywano po
pierwszej minucie zycia noworodka, a warto$¢ modalna oceny
w skali Apgar wynosita 10.

Materiatem do badania byl wymaz krtaniowy w przypadku
noworodkow pobierany w pierwszych 24 godzinach zycia i wy-
maz z drég rodnych w przypadku badanych kobiet. Wymazy od
kobiet pobierano w chwili przyjgcia ci¢zarnej do szpitala celem
odbycia porodu. Material pobierano do podtoza transportowego
firmy BioMerieux. Obecnos¢ ureaplazm potwierdzano metoda
hodowli na podtozach PPLO wg Hayflicka, oraz metoda ampli-
fikacji DNA [4, 5].

Oceny ilosciowej zakazenia dokonywano testami Mycoplas-
ma IST 2 firmy BioMerieux okre$lajac masywno$¢ zakazenia
w 2 przedziatach: 1. >10* CCU/ml i I1.<10* CCU/ml.

Identyfikacjg  gatunkowa ureaplazm przeprowadzano
metoda PCR stosujac startery dla genu ureazy UUS2¢c/ UUA2c
dla gatunku U.urealyticum; oraz UPS2c/ UPA2c swoistych
dla gatunku U.parvum [6]. Kontrolg dodatnia stanowilo DNA
szczepow wzorcowych U.urealyticum ATCC 27816 1 U.parvum
ATCC 27815.

W celu identyfikacji gatunku ureaplazm dokonywano izolacji
DNA ureaplazm z podtoza R2 firmy BioMerieux w 24 godzinie
inkubacji. Warunki PCR i profil amplifikacji opisano wcze$niej
[4].

Detekcje produktu PCR przeprowadzano elektroforetycznie
w 2% zelu agarozowym z dodatkiem bromku etydyny. Prazki
uwidaczniano w $wietle UV.
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Rycina 1. Proporcjonalny udziat zakazen U.parvum i U.urealyticum u 21 dzieci
urodzonych przez zakazone matki.

Wyniki

Wsrod przebadanych 50 cigzarnych kobiet zakazenie ure-
aplazmami stwierdzono u 21 z nich, co stanowi 42%. Przewa-
zaly zakazenia gatunkiem U.parvum, ktore potwierdzono u 18
kobiet. Jedynie u 3 zakazonych kobiet potwierdzono obecnos¢
U.urealyticum. Jednoczesne zakazenie ureaplazmowe u mat-
ki i jej nowonarodzonego dziecka wykazano u 8 (17,4%) par
matka-dziecko. W 6 przypadkach wykazano obecno$¢ gatunku
U.parvum, aw 2 U.urealyticum.

We wszystkich przypadkach zaréwno kobieta jak i jej dzie-
cko skolonizowane byly tym samym gatunkiem ureaplazm. Az
u 12 z analizowanych kobiet wykazano zakazenie U.parvum,
nie potwierdzajac jednoczesnie obecnosci tych drobnoustrojow
w drogach oddechowych noworodka. Proporcjonalny udziat za-
kazen U.parvum i U.urealyticum u 21 dzieci urodzonych przez
zakazone matki przedstawia rycina 1.

U wszystkich kobiet oraz u jednego dziecka zakazonych
U.urealyticum stopien kolonizacji okre$lono na >10* CCU/
ml. Natomiast w przypadku U.parvum zakazenie >10* CCU/ml
potwierdzono u 83% kobiet i 43% noworodkéw. Zaréwno u ko-
biet jak i noworodkow zakazenie U.parvum rzadziej przybieralo
masywna postac.

Czgsto$¢ wertykalnej transmisji zakazenia ureaplazmami
oceniono wstepnie na 33% dla Uparvum oraz na 67% dla
U.urealyticum, a ogotem dla obu gatunkéw ureaplazm na 38%.
W przypadku obecno$ci U.parvum w drogach rodnych matki
do wertykalnej transmisji dochodzito gtownie gdy stwierdzano
kolonizacje¢ >10* CCU/ml. Tylko w jednym przypadku doszto do
wertykalnego przeniesienia zakazenia pomimo miana <10* CCU/
ml.

Dyskusja

Ureaplazmy sa czgstym sktadnikiem flory pochwy aktywnych
seksualnie kobiet i moga by¢ czynnikiem etiologicznym stanow
zapalnych w obrebie uktadu moczowo-ptciowego [7].

Niektore dane literaturowe podaja, iz u 40-80% kobiet
w drogach moczowo-piciowych wykrywa si¢ te drobnoustroje
[8, 9]. Zdecydowanie czgsciej potwierdza si¢ obecnos$¢ gatunku
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U.parvum zarbwno u osob dorostych jak i w aspiratach
tchawicznych noworodkow. Nie wiadomo jednak, ktory z dwoch
gatunkow ureaplazm tatwiej jest przenoszony droga wertykalna.

Ciaza jest jednym z czynnikéw predysponujacych do zmia-
ny biocenozy pochwy, sprzyjajac kolonizacji drég plciowych
licznymi drobnoustrojami, w tym takze z rodziny Mycoplasma-
taceae. W literaturze opisywano uporczywa kolonizacje urea-
plazmami utrzymujaca si¢ od drugiego trymestru ciazy [10].
W obecnych badaniach czgsto$¢ kolonizacji ureaplazmami drog
rodnych cigzarnych okre§lono na 42%. We wczesniejszych ba-
daniach wlasnych (badania niepublikowane) poréwnywano
czg¢stos¢ izolacji ureaplazm w grupie 76 kobiet z prawidlowym
przebiegiem ciazy, oraz 44 kobiet z przedwczesnym peknigciem
bton ptodowych do czgstosci izolacji w grupie kontrolnej, kto-
ra stanowito 99 kobiet niecigzarnych, poddawanych badaniom
profilaktycznym. Odsetek izolacji okreslony w poszczegoélnych
grupach badanych wynosit kolejno: 49%, 75%, w poréwnaniu do
20% w grupie kontrolnej. Byl wigc znamiennie wyzszy zaréwno
u kobiet z ciaza prawidlowa jak i powiktana. Okre$lona przez nas
czg¢stosc izolacji ureaplazm, w niniejszej pracy jak i w badaniach
prowadzonych wczesniej wskazuje, ze w okresie ciazy wzrasta
czgstos¢ kolonizacji tymi drobnoustrojami drog rodnych kobiet.
Tendencja wzrostowa jest szczegdlnie widoczna w przebiegu cia-
zy powiktanej (przedwczesne peknigcie bton ptodowych).

Rodzaj porodu moze wptywaé na mozliwos$¢ przeniesienia
drobnoustrojow z matki na dziecko. W naszych badaniach
ureaplazmy izolowano z drég oddechowych 17,4% noworodkéw
urodzonych drogami natury. Iwasaka i wsp. obserwowat wyzsza
wertykalna transmisj¢ w przypadku dzieci urodzonych naturalnie
w porownaniu do dzieci urodzonych droga cesarskiego cigcia,
natomiast Sanches i wsp. nie potwierdzali takich obserwacji [11,
12].

Takze dhugos$¢ trwania ciazy oraz masa urodzeniowa dziecka
wplywaja na uzyskane wyniki dotyczace stopnia skolonizowania
noworodka przez ureaplazamy. Kolonizacja ureaplazmami dzieci
przedwczesnie urodzonych z bardzo niska masa urodzeniows jest
czestsza w porownaniu do czgstosci stwierdzanej u dzieci uro-
dzonych o czasie, z masa ciala powyzej 1500g [12, 14]. Row-
niez Kafetsis ocenia, iz stopien wertykalnej transmisji ureaplazm
w przypadku kobiet rodzacych o czasie wynosi 17% i jest nizszy
w poréwnaniu do kobiet rodzacych przedwcezesnie (33%).

Naszymi badaniami objeliSmy dzieci urodzone w planowa-
nym terminie (pordd po 37 tygodniu ciazy) ze srednia masg uro-
dzeniowa 3405g, a wysoka ocena w skali Apgar wskazywata na
dobry stan kliniczny noworodkow. A zatem w przypadku naszych
badan na mozliwo$¢ przeniesienia ureaplazm z matki na dziecko
nie wptywaly takie czynniki jak przedwczesny pordd, niska masa
urodzeniowa czy zaburzenia oddechowe.

W badaniach prowadzonych przez Alfa i wsp. w grupie 104
kobiet rodzacych w planowanym terminie stopien wertykalnej
transmisji okreslono na 25,9% ogoétem dla obu gatunkow ure-
aplazm. Nasze badania objgly wprawdzie mniejsza liczebnie
grupg kobiet, ale okreslony przez nas stopien transmisji wer-
tykalnej wahat si¢ od 33% dla U.parvum do 67% w przypadku
U.urealyticum 1 zdecydowanie byl wyzszy od danych przedsta-
wionych przez Alfa MJ i wsp. [14]. Pomimo, Ze grupg zakazona
U.urealyticum stanowily tylko 3 kobiety nasze wstgpne obserwa-
cje moga sugerowac, ze czesciej dochodzi do przeniesienia tego
gatunku z matki na dziecko.
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Nie jest jasna roznica w patogennosci obu gatunkow ure-
aplazm. Wedlug Katz i wsp.oraz Heggie i wsp. ryzyko rozwo-
ju dysplazji oskrzelowo-ptucnej u noworodkéw zakazonych
U.parvum 1 U.urealyticum jest podobne [8, 15]. Abele-Horn oce-
nila szansg¢ rozwoju dysplazji oskrzelowo-ptucnej u dzieci sko-
lonizowanych U.urealyticum na 56%, a w przypadku U.parvum
na 25% [16]. Prace publikowane przez nas wczesniej takze po-
twierdzaty gorszy stan kliniczny noworodkéw skolonizowanych
przez U.urealyticum [17]. Z kolei Culterer R. podkresla zwiazek
U. parvum z zaburzeniami oddechowymi noworodkow [18].

Mamy nadziejg, ze badania z zastosowaniem technik mole-
kularnych, obejmujace wigksza liczbg przypadkéw pozwolg nam
bardziej precyzyjnie okresli¢ czy rzeczywiscie jeden z dwoch ga-
tunkow ureaplazm jest tatwiej przekazywany z matki na dziecko
oraz ktory z nich wykazuje wyzsza patogennosc.

Whnioski

Nasze wstgpne obserwacje wskazuja, iz najprawdopodob-
niej zakazenie gatunkiem U.urealyticum moze by¢ tatwiej prze-
noszone z drog rodnych matki na dziecko niz zakazenie gatun-
kiem U.parvum.

Praca zostafa zgfoszona na konferencje pt. ,Badania molekularne
w pofoznictwie i ginekologii — moZliwy element strategii klinicznej”,
ktora odbyta sie dnia 8 kwietnia 2011 r. w Poznanaiu.
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poloznictwo

Genetic variability of endothelin-1 system
in gestational hypertension and preeclampsia

Zmiennos$¢ genetyczna uktadu endoteliny-1
w nadcisnieniu cigzowym i preeklampsji

Seremak-Mrozikiewicz Agnieszka, Barlik Magdalena, Perlik Michat,
Kurzawinska Grazyna, Drews Krzysztof

Division of Perinatology and Women's Diseases Poznan University of Medical Sciences, Poland

Summary
Introduction: Recently much attention has been focused on endothelin-1 (ET-1) and endothelin-1 converting
enzyme (ECE-1) gene polymorphisms and connected changes in ET-1 concentration. Additionally, these processes
have been shown to be possibly involved in preeclampsia susceptibility. The aim of this study was to evaluate
the correlation between ET-1 (Lys198Asn) and ECE-1 (Thr341lle) gene polymorphisms and the risk of gestational
hypertension and preeclampsia.
Material and methods: The study group consisted of 110 hypertensive (69 with gestational hypertension and
41 preeclamptic) pregnant women. The control group included 150 healthy pregnant women. The frequency
of investigated polymorphisms was examined by polymerase chain reaction and restriction fragment length
polymorphism (PCR/RFLP) assay.
Results: There were no statistically significant differences in genotype frequencies of ET-1 Lys198Asn and ECE-1
Thr341lle gene polymorphic variants between hypertensive pregnant women and the control group. There were
also no remarkable differences between GH and PE groups when compared to the controls. However, parallel
presence of both Thr341lle ECE-1 and Lys198Asn ET-1 variant localisation showed a higher occurrence rate of
ECE-1 CT/ET-1 GT heterozygotic genotypes in the control group (5,3%) than in the whole study or GH and PE
groups (0.9%, 1.4% and 0.0% respectively, p=ns). In preeclamptic women, the higher systolic blood pressure value
was observed in GG Lys198Asn ET-1 genotype carriers (180.7 mmHg) than in patients with at least one mutated
T allele (GT and TT) (167.3 mmHg, p=ns). The lowest blood pressure level was connected with the mutated TT
Lys198Asn ET-1 genotype presence.
Conclusions: Results of this study suggest lack of direct correlation of Lys198Asn ET-1 and Thr341lle ECE-1
gene polymorphisms with risk of gestational hypertension and preeclampsia in the studied population of Polish
women. High prevalence of ECE-1 CT/ET-1 GT heterozygote genotypes of both Thr341lle ECE-1 and Lys198Asn
ET-1 polymorphisms in healthy pregnant subjects compared to GH and PE groups suggests the protective role of
mutated alleles in the development of PE. The carrier of mutated TT genotype of Lys198Asn ET-1 polymorphism is
probably connected with lower systolic blood pressure level in preeclamptic women. Future studies are needed to
establish the role of analysed polymorphisms in the etiology of gestational hypertension and preeclampsia.
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