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Istorie

Numele Rickettsia se datoreaza
genialului savant Haword Taylor
Ricketts pentru experimentele sale.
Ricketts, precum si un alt faimos
rickettsiolog, Von Prowazek, au murit
de rickettsioze in perioada studiilor
sale, infectandu-se cu respectivii agenti

patogeni.
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Rickettsia — Characteristics

* Small, gram-negative

* Nonmotile pleomorphic

» Obligate intracellular parasites
« Zoonotic diseases

e Transmission: insect vectors from various
animal reservoirs
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Photomicregraph of a Glmenez-stained yolk sac smear revealed
the presence of Ricketisio rickettsii bacteria



Mechanisms of Pathogenesis — Rickettsia

Rickettsiae

!

Endothelial cells

!

Slow replication

lscturio

Spread

!

Shedding from infected
cells and release
by cell lysis

Disease manifestations

!

Destruction of host cells
and systemic responses



Rickettsial and Related Diseases

Incubation period RFEP{NFE\S
Exception: chronic Q fever, prolonged incubation of months—years

Clinical features * Abrupt onset exception:
endemic typhus and chronic Q fever

* Initial symptoms:
fever, chills, headache, and myalgia
(followed by rash)

Geographic * Rocky Mountain spotted fever:
distribution in US southeastern Atlantic/southcentral states

* Endemic typhus: southeastern states/near the Gulf of Mexico

Vectors Rat and cat fleas

Treatment Doxycycline or chloramphenicol

lscturio



*Tifosul epidemic este o boala febrila, potential letala, cauzata de bacteria
Gram-negativa, intracelulara, Rickettsia prowazekii.

*Analiza genomica demonstreaza doua tulpini de Rickettsia prowazekii; una
izolata doar de la oameni si alta, identificata la veveritele zburatoare (Glaucomiile
volans) cauzand doar cazuri sporadice de tifos.
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Rickettsia prowazekii, bacterii care cresc in interiorul ...unfibroblast de embrion de pui de gaina infectat cu o masa
fibroblastelor umane. S&getile negre indica mare de R.prowazekii. Sagetile rosii indica bacterii, sageata
bacteriile si ,n” indica nucleii celulei gazda. albastra indica membrana celulelor fibroblastice si sageata

galbena — nucleul fibroblastelor. Yu si Walker, 2005.
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Transmisie N A BT

* Rickettsia prowazekii se transmite de la om la om de
catre paduchii de corp sau cu i se mai spune —de
vesminte Pedicul umanus umanus. Paduchiul de cap
(Pedicul umanus capitis) si paduchiul pubian (Phthirus
pubis) pot transmite R.prowazekii experimental.
Epidemiile cunoscute sunt legate anume de paduchiul de
corp.

* Rickettsiae pot ramane viabile si infectioase in paduchii —
morti timp de sdptamani si in excrementele paduchilor coografie cu paduch! 1 AN, i
(inclusiv de pe vesminte) timp de pana la 100 de zile. il ' !

* Cand se hraneste de la un om infectat, paduchii ingera
R.prowazekii care se inmulteste in celulele epiteliale ale
intestinului mijlociu. Aoi, agentii patogeni sunt excretati
cu excrementele paduchilor. R.prowazekii are un impact
negativ asupra longevitatii paduchilor si |-ar putea ucide.

* Tn medie, un paduchi matur va trdi 20-30 de zile.
Paduchii corpului se inmultesc rapid si populatia lor
poate creste cu 11% pe zi.

Sursa imaginii;: SCIENCE SOURCE



Factori de risc:

* Supraaglomeratii:

Raportat in lagare ale armatei, lagare de refugiati, inchisori si adaposturi
pentru persoane fara adapost

Uneori numita ,febra inchisorii”

lgiena slaba:

Zone de razboi

Malnutritie:

Foamete
e Saracie extrema



Fiziopatologia

* Ddupainoculare, Rickettsia prowazeki se inmulteste in celulele endoteliale ale
vaselor mici venoase, arteriale si capilare.

* Celulele endoteliale infectate se maresc din cauza proliferarii microbiene.
* Se formeaza o vasculita multiorganica.
* Vasculita poate duce la:

* Tromboza vaselor de sange: gangrena partilor distale ale extremitatilor, nasului,
lobilor urechii si organelor genitale

Degulr)erea] de leucocite, macrofage si trombocite are ca rezultat formarea de
noduli mici.

Cresterea permeabilitatii vasculare:

Pierderea coloidului intravascular cu hipovolemie ulterioara
Pierderea electrolitilor

Scaderea perfuziei tisulare - insuficienta de organ



Prezentare clinica

: de obicei < 14 zile
 Manifestari clinice:

* Generale: febra, frisoane, cefalee
severa, mialgii, artralgii, anorexie,
tuse neproductiva, eczantem
(eruptie maculara de culoare roz,
care nu apare pe palme si talpi),

* Gl: Greata, Durere abdominala,
Varsaturi, Diaree

. il'ifosul epidemic sever poate duce
a:

* Hipotensiune,Gangrena ale B
membrelor, nasului, lobilor urechii
si organelor genitale.

* Disfunctia SNC (de la scaderea
mentalitatii pana la coma),
i ns uf| C| e nt| mu |t|o rga N ica . Imagine: ,,Epidemic tifos Burundi” de D.Raoult, V. Roux, JBNdihokubwayo, G.Bise, D.Baudon,
MOARTE’ G.Martet, si R.Birtles. Licenta: Domeniu Public




Teste de laborator de confirmare:

 Biopsia eruptiei cutanate, urmand colorarea cu anticorpi fluorescenti
 Testarea serologica in perioada acuta si convalescenta

* PCR



Antibiotice:

 Tratament de electie: doxiciclina (4 mg/kg/zi)

* Tratamente alternative:
e Tetraciclina (25-50 mg/kg/zi)

* Cloramfenicol 500 mg oral sau IV de 4 ori pe zi timp de 7 zile



Prevenire:

* |secticide anti-paduchi

Spalarea hainelor in apa fierbinte

Tnudepér_tgeazé particulele de praf, deoarece acestea contin excremente de
paduchi infectati

* Imunizarea este foarte eficienta pentru prevenire; cu toate acestea, vaccinurile
impotriva tifosului nu mai sunt disponibile in Europa si S.U.A..

Profilaxia antibiotica cu doxiciclina (o data pe saptamana) pentru persoanele
care calatoresc in zone cu risc crescut



Prognoza:

* Mortalitaterata tifosului epidemic netratat:
* 20% la indivizi anterior sanatosi
* 60% la varstnici sau la persoanele debilitate

e Cand este tratata cu antibiotice adecvate, rata mortalitatii poate
scadea la aproximativ 3%-4%.



Boala Brill-Zinsser:

» Recrudescenta tifosului epidemic

* Pacientii pot avea o ricketsiemie prelungita, asimptomatica, de ani de
Zile.

* O recidiva care apare la luni sau ani, cand sistemul imun este slabit
din cauza anumitor medicamente, varstei Tnaintate sau maladiilor
existente

* Simptomele sunt similare cu infectia initiala, dar de obicei mai
usoare.



Febra peteta a Muntilor Stancosi

R. conorii Astrakhan ‘1 mongalotimornas




Febra peteta a Muntilor Stancosi
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in Statele Unite, specia de capuse care este cel mai frecvent
asociat cu transmiterea de R.rickettsii este

capusa cainelui american, Dermacentor variabilis. Aceasta
capusa este gasita in principal in estul, centrul si coasta
Pacificului Statelor Unite. Capusa de lemn din Muntii
Stancosi,Dermacentor andersoni, este asociat cu
transmiterea n vestul Statelor Unite.

FIGURE 2. Adult female Dermacentor variabilis (American dog tick)

Photo/CDC

FIGURE 3. Approximate U.S. distribution of Dermacentor variabilis
(American dog tick)
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FIGURE 4. Adult female Dermacentor andersoni (Rocky Mountain
wood tick)

FIGURE 5. Approximate U.S. distribution of Dermacentor andersoni
(Rocky Mountain wood tick)

Similar epidemiologic characteristics and transmission
dynamics have been reported in parts of Mexico (27-30). A
high incidence of RMSF occurs in several northern Mexican



R.Rickettsii este un agent patogen
Intracelular obligatoriu care
infecteaza in principal celulele
endoteliale vasculare si, mai rar,
celulele musculare netede
subiacente ale vaselor mici si
mijlocii.
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Fotografie CDC. Imunohistochimic demonstreaza Rickettsia
Rickettsii (rosu) in celulele endoteliale ale vaselor de sange







Diagnostic definitiv

R.rickettsii nu pot fi cultivate in majoritatea laboratoarelor clinice.
Astfel, diagnosticul clinic trebuie confirmat prin:

-testare serologica (imunofluorescenta indirecta de la a 7-a zi de boala)

-sau prin utilizarea testului de reactie in lant a polimerazei (PCR). Un test PCR
negativ nu exclude infectia.

-sau imunohistochimia bioptatelor cutanate (sensibilitate 70%, specificitate 100%).



Tratament etiotrop

Doxiciclina 200 mg/zi in 2 prize pina la a 3-a zi de afebrilitate

Gravide - Cloramfenicol



Rickettsia
conorii

I{. mongolotimonae \
/ (R /_ Febra Marsilia (Rickettsiaconoriisubspecieconorii)

l#. mongolotimonae ‘ \\. / / . . . . . . . .

\ .\gi tifosul capuselor din Kenya ( Rickettsiaconoriisubspecieconorii)
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Febra Astrahan (Rickettsiaconoriisubspeciecaspia)
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Tifus indian de capusa ( Rickettsiaconoriisubspecieindica)

R. africae




(( Rhipicephalus sanguineus poate fi
;§% infectat cu Rickettsia conorii prin 3 rute
(o) . .
O /ﬁ ’ \\ principale:
Sl s i oy
/,] ﬁ( \ A -cand capusele se hranesc cu sangele
¢ mm— T T mamiferelor infectate (transmitere
Kol — orizontala),
/? F} - transovarian (transmisie verticala),
A
M - transstadial (transmisie verticald).
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Caracteristicile clinice majore ale MSF sunt urmatoarele:
*Febra

*Exantem (maculo-papular)

-Eschara (tache n0|re) Ia Iocul muscaturu de capusa

Eschara (tachenoire) la locul muscaturii de capusa pe piept. Punct negru sau ,tache noire” in febra patatd mediteraneeana. Imagine
Imagine José AOteo, MD, Centro deRickettsiozaylnfermedati Elsevier [Garcia-Fernandez-Bravo |,Demelo-Rodriguez P,AlejandredePe oA,
Transmitidas por Artrépodos Vectori, SpitalulUniversitarSan Del ToroCerveraJ. 10 august 2018;151(3):130.

Pedro - Centro delnvestigatie Biomedicade La Rioja (CIBIR).



Imagine José A Oteo, MD, Centro de Rickettsiosis y Enfermedades Transmitidas por Artrépodos Vectores, Spitalul
Universitario San Pedro - Centro de Investigacion Biomédica de La Rioja (CIBIR).



Testarea de confirmare:

- Serologie

- Reactia de polimerezare in lant
- Western-blot

- 1zolarea organismului cauzal



Tratament / Management
Tratamentul de electie — doxiciclina: 100 mg de doua ori pe zi timp de 7 pana la 10 zile.
Doza la copii este de 2,2 mg/kg de doua ori pe zi pentru copiii sub 45 kg.

Contraindicatiile utilizarii doxiciclinei includ reactii alergice severe si antecedente de
hepatotoxicitate cu utilizarea anterioara.

Tn aceste cazuri, azitromicina sau cloramfenicolul sunt recomandate pentru utilizare

In tratamentul gravidelor — josamicina.



