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1. Úvod 

1.1. Charakteristika čeledi Babesiidae 

Babesie jsou protozoální mikroorganizmy přenášené klíšťaty. Jedná se o intracelulární 

parazity erytrocytů všech obratlovců, které jsou díky své četnosti považovány za druhý 

nejvýznamnější krevní patogen po trypanosomách 1. Patří do kmene Apikomplexa 

(Výtrusovci), který zahrnuje spoustu významných původců medicínských či veterinárních 

onemocnění, jako je např. Plasmodium spp. (malárie), Cryptosporidum spp. 

(kryptosporidióza), Toxoplasma gondii (toxoplazmóza) a jiné 2. Pro babesie je charakteristický 

dvouhostitelský cyklus, kdy mezihostitelem je obratlovec a definitivním hostitelem vždy 

klíště. V erytrocytech obratlovců probíhá nepohlavní rozmnožování a ve střevech klíštěte 

dochází k pohlavnímu množení babesií 1,3,4.  

Babesie jsou významným antropozooním patogenem s kosmopolitním rozšířením 1. 

Jejich výskyt byl zaznamenán v Evropě 5,6, Africe 7, Asii 8,9, Severní Americe 10,11,  

Jižní Americe 12, Austrálii 13 a dokonce i v Antarktidě, kde byly diagnostikovány v krvi 

tučňáka 1,14. Babesie se vyznačují širokým hostitelským rozpětím (stovky savčích hostitelů, 

včetně člověka a několika ptačích jedinců) a škody jimi způsobené mají široký ekonomický, 

veterinární a medicínský dopad v mnoha státech světa 15. 

Onemocnění způsobené babesiemi se v humánní medicíně nazývá lidská babezióza. 

Kvůli vzrůstajícím případům lidské babeziózy jak v USA, tak i v Evropě a možnosti přenosu 

pomocí krevní transfuze, vzrůstá všeobecné znepokojení nad touto chorobou 16,17. Z hlediska 

veterinárního významu jsou babesie původci tzv. zvířecí babeziózy. Toto onemocnění se 

objevuje nejen u volně žijících, ale i u hospodářsky významných zvířat. Nebezpečné jsou 

obzvláště bovinní babesie (např. Babesia bovis, Babesia bigemina), které způsobují velké 

ekonomické škody na hovězím dobytku převážně v subtropických a tropických oblastech 1,17.  

1.1.1. Historie 

První zmínka o epidemii způsobené babesiemi byla pravděpodobně zaznamenána 

v knize Exodus 9:3. Za vlády faraona Ramsese II. došlo k hromadnému vymírání dobytka na 

tzv. „dobytčí mor“ 18. Za objevitele babesií se považuje rumunský mikrobiolog Victor Babes, 

který v roce 1888 v Rumunsku objevil tento patogen uvnitř červených krvinek hospodářského 

dobytka (skot), kterému způsoboval febrilní hemoglobinurii 1. Jelikož se tehdy domníval, že 

se jedná o bakterii, pojmenoval ji jako Haematococcus bovis. V roce 1893 byl tento patogen 
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profesorem Starcovicim zařazen do říše protist a přejmenován po svém objeviteli jako B. bovis 

19. Tentýž rok objevili Smith a Killborn původce texaské horečky skotu, způsobené Pyrosoma 

bigemina, později přejmenované na B. bigemina 20 4. Tento objev vedl k identifikaci přenašeče 

Boophilus (Rhipicephalus) annulatus, což byl první dokumentovaný zástupce z kmene 

Arthropoda, který dokázal přenášet patogeny 21. Eradikace klíštěcího přenašeče vedla v roce 

1943 na území USA k eliminaci této choroby 22. První případ lidské babeziózy, kterou měla 

na svědomí Babesia divergens, nastal v roce 1956 v Jugoslávii a skončil fatálně pro 

splenektomizovaného pacienta. Daleko častější je však lidská babezióza způsobená Babesia 

microti (kap. 1.6.), která byla poprvé zaznamenána v roce 1969 na území USA a onemocnění 

bylo pojmenováno jako „Nantucket fever“ 23. 

1.1.2. Fylogenetické postavení babesií 

Babesie patří do kmene Apikomplexa, třídy Hematozoea, řádu Piroplasmida a čeledi 

Babesiidae. V současné době existuje více než 100 druhů babesií 17. V minulosti byly babesie 

rozděleny do dvou skupin podle jejich morfologie, patogenního účinku a citlivosti k léčivům. 

První skupina byla pojmenována jako „malé“ babesie (trofozoiti 1,0 – 2,5 µm), do které patřily 

např. Babesia gibsoni a B. microti. Tato skupina je blízce příbuzná theileriím. Druhá skupina 

„velké“ babesie (trofozoti 2,5 – 5,0 µm) zahrnovala např. B. bovis a Babesia canis 3. Toto 

rozdělení má význam i v životním cyklu babesií, kdy se u „malých“ babesií vyskytuje pouze 

transstadiální přenos, kdežto pro „velké“ babesie je typický jak transstadiální, tak i navíc 

transovariální přenos 1. 

Na základě podobností (morfologie, životní cyklus) byly některé theilerie řazeny 

k babesiím. Teprve použití elektronového mikroskopu vedlo k detailnějšímu pozorování 

rozdílů mezi buňkami a též objasnění životního cyklu (kap. 1.1.3.). Tyto poznatky posloužily 

k přesnějšímu zařazení tehdejších zástupců z piroplasmid do čeledi Babesidae, či Theileridae 

a v některých případech to vyústilo k přejmenování parazita (Babesia equi   

Theilerie equi) 24. Nicméně i tak zůstalo několik protozoí (např. Cytauxzoon felis, B. microti, 

B. gibsoni, T. equi) s nejistým postavením v systému Piroplasmid 19. 

Teprve s nástupem molekulárních metod v taxonomii došlo k spolehlivému odlišení 

mezi babesiemi a theileriemi. Fylogenetické analýzy byly založené na amplifikaci DNA genu 

malé ribosomální podjednotky RNA genu (18S rDNA). Schnitter a kolegové 17 navrhli 

rozdělení babesií a thelerií do šesti monofyletických skupin na základě fylogramu vytvořeného 

bayesiánskou analýzou (obr. 1) 17.  
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Obr. 1: Fylogenetické vztahy v rámci řádu Piroplasmida. Konsenzus stromu z 17 000 vzorkových 

stromů zhotovených bayseiánskou analýzou na základě 603 sekvencí 18S rDNA. Pro kořen stromu byl zde použit 

organismus Cardiosporidium cionae. Měřítko (0,9) udává počet substitucí v nukleotidech. Posteriorní 

pravděpodobnost je zobrazena nad hlavní větví. Fylogenetické zařazení B. microti je značeno šipkou 17.  

 

První skupina (I) je sesterskou skupinou pro všechny zástupce z řádu Piroplasmida, do 

kterého patří babesie kočkovitých šelem (Babesia leo, a Babesia felis) a hlodavců  

(B. microti a Babesia rodhaini). Předpokládá se, že tato zvířata byla prvními hostiteli babesií. 

Druhá skupina (II) obsahuje Babesia duncani (získána z lidských izolátů), Babesia conradae, 
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Babesia poelae a Babesia lengaue. Na základě morfologie a ultrastruktury jsou B. duncani a 

B. conradae nerozlišitelné od B. microti. Třetí skupina (III) je rozdělená do dvou větví. Do 

větve A (IIIA) patří Theileria youngi, Theileria bicornis a Babesia sp.. Ve větvi B (IIIB) se 

vyskytuje Cytauxzoon spp.. Čtvrtá skupina obsahuje T. equi a Babesia bicornis. Pátá skupina 

reprezentuje pravé theilerie (theilerie sensu stricto), kam patří Theileria annulata, Theileria 

parva, Theileria buffeli, Theileria lestoquardi. Poslední šestá skupina, babesia sensu stricto, 

je tvořena babesiemi napadající karnivorní šelmy (B. gibsoni, B. canis, Babesia rossi a Babesia 

vogeli), kopytníky (B. bovis, B. bigemina a B. divergens), či hlodavce 17. 

1.1.3. Životní cyklus 

Životní cyklus babesií je charakterizován střídáním hostitelů. V mezihostiteli 

(obratlovec) probíhá asexuální množení a v definitivním hostiteli (klíště) dochází 

k pohlavnímu rozmnožování 3,15. Babesie jsou přenášeny výhradně klíšťaty ze skupiny 

Ixodidae. Nicméně existuje jedna výjimka, kdy byla zaznamenána přítomnost Babesia meri v 

Ornithodorus erraticus, což je klíště ze skupiny Argasidae 25. 

Vývojový cyklus babesií se skládá ze tří fází: sporogonie (klíště), merogonie 

(obratlovec) a gamogonie (klíště) (obr. 2). K přenosu babesií dochází prostřednictvím sání 

klíštěte na mezihostiteli. Klíště injikuje do mezihostitele sporozoity (Sz), kteří napadají jeho 

erytrocyty 1. V nich se vyvíjí trofozoiti (T), u kterých dochází k asexuálnímu množení (binární 

dělení) a produkci merozoitů (M), kteří někdy mohou tvořit tetraidní formy („maltézský kříž“). 

Merozoiti napadají další erytrocyty a opět se množí. Po několika cyklech množení se 

z trofozoitů vyvinou pre-gametocyty (G1) a ty jsou pak nasány klíštětem 2,26. Ve střevě klíštěte 

nastává gamogonie, kdy se pre-gametocyty vyvíjí v gametocyty (G2) a ty se mění v tzv. 

„Strahlenkörper“ (= „ray bodies“) gamety (Sk), které následně splývají v diploidní otrněnou 

pohyblivou zygotu (Z) 3,16. Zygota penetruje do střevních buněk a prostřednictvím meiózy se 

dělí na pohyblivé haploidní kinety, které se uvolní do hemolymfy a odtud napadají různé tkáně 

klíštěte (př. ovaria dospělé samice (= transovariální přenos), slinné žlázy), ve kterých se můžou 

nepohlavně rozmnožovat 4. Sporogonie je zahájena až po migraci kinet do slinných žláz (Sž). 

Zde se mění v mnohojaderný dormantní sporoblast (St), který se aktivuje až během sání 

dalšího stádia klíštěte (= transstadiální přenos) na mezihostiteli. Aktivace má za následek 

produkci sporozoitů, kteří jsou inokulovány do obratlovce prostřednictvím slin ze slinných 

žláz klíštěte 27. 
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V závislosti, jestli se jedná o „velké“, nebo „malé“ babesie (kap. 1.1.2.), rozlišujeme 

dva typy přenosu: transovariální („velké“ babesie) nebo transstadiální („velké“ babesie a 

„malé“ babesie) 1,3. V případě transovariálního přenosu napadají kinety ovaria dospělých 

samic klíštěte a infekce je přenesena do snůšky vajíček. Vylíhnuté larvy jsou již infekční pro 

mezihostitele. Naproti tomu u zástupců „malých“ babesií se vyskytuje pouze transstadiální 

přenos, kdy dochází k přenosu patogenu z jednoho stádia klíštěte do druhého (obr. 1) 17.  

 

Obr. 2: Zjednodušený životní cyklus Babesia spp. Sporoziti (Sz) jsou společně se slinami klíštěte 

injikovány do obratlovce a invadují erytrocyty. Zde se vyvíjí v tzv. trofozoity (T), kteří se množí procesem 

merogonie a dávají vznik merozoitům (M) a částečně prvotním sexuálním stádiím,  

pre-gametocytům (G1). Během sání klíštěte se G1 dostanou do lumen klíštěcího střeva, zde dozrávají 

v gametocyty (G2) a poté se mění v gamety, tzv. Strahlenkörper (Sk). Splynutím gamet vzniká pohyblivá zygota 

(Z), která invaduje buňky střeva a meiózou se dělí na pohyblivé kinety invadující další tkáně klíštěte včetně ovarií 

(transovariální přenos) a slinných žláz (transstadiální přenos) (upraveno z 26). 

 

1.2. Morfologie buňky 

Základní infekční jednotka u zástupců z kmene Apikomplexa se nazývá zoit  

(obr. 3). Jedná se o unikátní buňku, která se vyskytuje u invazivních stádií 28. Jeho povrch 

buňky, pelikula, je tvořen vnější plazmatickou membránou a vnitřním membránovým 

komplexem 29. V přední části zoitu se nachází charakteristický útvar, tzv. apikální komplex, 

který slouží k přichycení a průniku do hostitelské buňky. Skládá se ze dvou komponent: 

skeletální a sekretorická. Skeletální část tvoří konoid, polární kruh a subpelikulární 
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mikrotubuly. V sekretorické oblasti se nachází mikronemy, rhoptrie a denzní granula. Tyto 

struktury jsou asociované s penetrací do hostitelské buňky 30-32. Mikronemy umožnují pohyb 

a následnou vazbu na cílovou buňku. Rhoptrie upravují povrch hostitelské buňky a vytváří 

prostředí, ve kterém žije parazit, tzv. parazitoforní vakuola (PFV). Denzní granula obsahuje 

proteiny pro úpravu prostředí a povrchu PFV 28,33. 

 

Obr. 3: Schématický nákres zoitu. AP – apikální komplex; AR – apikální prsteny; CE – centrozom; DG – 

denzní granula; ER – endoplazmatické retilkulum; G – Golgiho aparát; JÁ – jádro; KO – konoid; MI – 

mitochondrie; MN – mikronema; MT – subpelikulární mikrotubuly; RO – rhoptrie; VNK – vnitřní membránový 

komplex; VŘ – vřeténko (upraveno z 32).  

 

V rámci babesií můžeme nalézt pár odlišností oproti standardní morfologii buňky a 

chování výtrusovců. Babesie nemají konoid a PFV vzniká jen těsně po vniknutí zoitu do buňky 

a poté dezintegruje 34,35. Zoiti se pohybují klouzavým pohybem zprostředkovaným proteiny 

glideosomu 29. Hlavní protein Thrombospondin Related Adhesive Protein (TRAP) se nachází 

na povrchu zoitu, kde je sekretován z mikronem a umožňuje transmembránovou vazbu mezi 

receptory prostředí a myosinem uvnitř zoitu 31. Avšak existuje výjimka, jako jsou theilerie, 

které aktivně nepenetrují do buňky jako babesie, ale vstupují do buňky metodou zvanou 

„zazipování“ 36. 

Dalším charakteristickým znakem apikomplex je apikoplast, nefotosyntetizující 

plastid 37. Pravděpodobně vznikl sekundární endosymbiózou výtrusovce a fotosyntetizující 

červené řasy. Tento plastid má genom o velikosti 35kb, obsahuje 4 membrány a jeho význam 

spočívá v syntéze mastných kyselin a isoprenoidů 38. 
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1.3. Ekologie babesií 

1.3.1. Klíště jako přirozený vektor 

Klíšťata jsou významní krev-sající parazité, jejichž nebezpečí tkví ve schopnosti 

přenášet široké spektrum patogenů. Mezi nejvýznamnější klíšťaty přenášená onemocnění patří 

klíšťová encefalitida, lymská borelióza, babezióza, theilerióza a anaplazmóza 16. Existuje přes 

900 druhů klíšťat, které se řadí do kmene Arthropoda, podkmene Chelicerata, třídy Arachnida, 

řádu Acari/Acarina, podřádu Ixodida a v rámci podřádu do dvou velkých skupin Ixodidae 

(„hard ticks“), Argasidae („soft ticks“) a jedné malé skupiny Nuttalliellidae 39. 

Klíšťata mají tělo rozdělené do dvou částí: přední část (gnathostoma) a zadní část 

(idiosoma). V přední části se nachází specializovaný orgán, hypostom, který slouží 

k proniknutí pokožkou a k sání krve hostitele. Na povrchu hypostomu je přítomno několik řad 

zahnutých zoubků, které pomáhají klíštěti udržet se na hostiteli během sání. Povrch těla mají 

krytý kutikulou, u skupiny Ixodidae je navíc tvrdý hřbetní štítek (scutum). U mnoha rodů se 

vyskytují po stranách hřbetu oči (např. Dermacentor, Hyalomma), avšak u několika rodů chybí 

(Ixodes, Haemaphysalis) 40. V zadní části těla se nalézají končetiny. Larvální stádium má  

6 nohou, zatímco nymfa a dospělec mají 8 nohou. Nenasátí dospělci I. ricinus dosahují 

velikosti okolo 3mm a plně nasáté samice velikosti až 11mm 41. 

Vývoj klíšťat začíná oplozeným vajíčkem, ze kterého se vyvíjí larva, která hledá svého 

hostitele. Po dokončení sání se mění v nymfu, která opět musí najít svého hostitele. Po nasátí 

se převléká do dospělce. Po kopulaci samice se samcem dochází k tvorbě vajíček a cyklus se 

uzavírá. U některých rodů (např. Ixodes, Haemaphysalis, Dermacentor) samec nesaje krev, 

ale slouží pouze k distribuci pohlavních buněk do samice. Podle počtu střídání hostitelů 

v životním cyklu rozlišujeme cykly na jedno-hostitelské (Boophilus), kde celý vývoj probíhá 

pouze na jednom hostiteli. V dvou-hostitelském (Rhipicephalus) cyklu probíhá nejprve sání 

larvy a následné nymfy na jednom hostiteli, po kterém se nasátá nymfa převleče do dospělce 

a ten vyhledává nového hostitele. V troj-hostitelském (např. Ixodes scapularis, I. ricinus) 

cyklu potřebuje klíště k dokončení svého vývoje najít tři různé hostitele 39,42. 

Klíšťata se běžně vyskytují ve vegetaci, kde čekají na svého hostitele a za pomoci 

Hallerova orgánu, který se nachází na tarzálním článku předních nohou, vnímají různou 

koncentraci CO2, teplotu a další chemické sloučeniny. Při kontaktu s hostitelskou kůží 

nedochází k okamžitému přisátí. Pomocí specializovaných smyslových orgánů na palpách 

probíhá lokalizace nejvhodnějšího místa pro sání krve 40. 
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1.3.1.1 Imunita klíšťat 

Klíšťata mají imunitu podobně jako ostatní bezobratlí založenou na humorální a 

buněčné odpovědi, která je však u všech bezobratlých nespecifická  

(na rozdíl od obratlovců) 43. Ve střevě Argasidae klíšťat se vyskytují dva komponenty, které 

účinkují proti mikroorganismům, lysozymy 44 a defenziny 45 prostřednictvím narušení 

peptidoglykanu buněčných stěn bakterií 46. Defenziny se nacházejí i u Ixodidae klíšťat, 

nicméně ještě nebyla uspokojivě vysvětlena jejich funkce ani působení na přenášené patogeny 

47. Klíště Haemophysalis longicornis exprimuje ve střevě defenzinu podobnou látku 

pojmenovanou longicin účinný proti řadě patogenů včetně různých druhů babesií 48. Důležitou 

roli v klíštěcí imunitě hraje střevní mikroflóra, která ovlivňuje stav redoxní homeostázy, a tedy 

může ovlivnit úspěšnost vývoje parazita v klíštěti. Toto naznačuje i prokázaný vliv střevní 

mikroflóry a změn redoxní homeostázy na vývoj plasmodia uvnitř střeva komára Anopheles 

gambiae 17. Zatím však není mnoho známo o udržení rovnováhy v redoxní homeostázi klíšťat 

a případném vlivu na patogeny uvnitř střeva 16. 

Velice dobře byla prostudována imunita v hemolymfě klíštěte. Mikroorganismy jsou 

likvidovány fagocytózou klíštěcími hemocyty. Fagocytóza je vyvolána humorální imunitou a 

dochází k produkci reaktivních forem kyslíku a komplementu podobným látkám 49. 

V hemolymfě se také vyskytují defenziny, či defenzinům podobné látky, které účinkují proti 

bakteriím, avšak stále se uspokojivě neví, jaký mají účinek vůči dalším klíšťaty přenášeným 

patogenům 16.  

V hemolymfě se také vyskytují lektiny, což jsou glykoproteiny schopné selektivně 

rozpoznávat a vázat se na glykosylované složky nejen cizích, ale i tělu vlastních molekul 43. 

Tyto proteiny jsou součástí přirozené imunity obratlovců i bezobratlých 50. Hlavními lektiny 

u klíšťat jsou fibrinogenu podobné proteiny (FREP) 16. První FREP protein byl 

charakterizován v měkkém klíštěti Ornithodoros moubata a pojmenován jako Dorin M 51.  

U klíštětě I. ricinus byly též identifikovány FREP proteiny a nazvány jako Ixoderiny 43. 

Předpokládá se, že aspoň některé FREP proteiny se účastní aktivace komplementu v klíštěti. 

Dalšími látkami nacházejícími se v hemolymfě klíšťat jsou thioester obsahující 

proteiny (TEP) 49, které můžeme nalézt jak u obratlovců, tak bezobratlých 52. TEP proteiny se 

podílí na likvidaci bakterií, avšak role TEP proteinů v přenosu dalších klíšťaty přenášených 

patogenů není dosud však dostatečně vysvětlená 16. 
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Ve slinných žlázách, zásadním místem pro přenos patogenů z klíštěte do hostitele 

prostřednictvím slin, se exprimuje spousta antimikrobiálních proteinů (např. defenziny, 

lysozymy), nicméně nebylo zatím prokázáno, zdali působí na patogeny 53. Existuje však jedna 

výjimka, u které byl prokázán účinek proti bakteriím a to v I. scapularis 54. 

1.3.1.2. Interakce klíště – babesie 

Byl prokázán negativní efekt babesií na fitness klíštěte, a proto se předpokládá, že si 

klíšťata vyvinula obranný mechanismus pro kontrolu a regulaci babesiové infekce 55. Dosud 

však tato oblast není dostatečně probádána a je známo jen pár proteinů, které účinkují proti 

babesiím. Longicin, defenzinu podobný protein, výrazně snižuje parazitémii u myší 

napadených B. microti 48. „Vypnutím“ longicinu pomoci RNA interference se u  

H. longicornis zvýšil počet B. gibsoni ve střevě a v ovariích. Zdá se, že tedy longicin má 

důležitou roli v regulaci přenosu ve klíštěcím vektoru 56. Longipain je protein (exprimovaný 

u H. longicornis) inhibující růst B. bovis v kultuře 57. Dalšími účinnými proteiny vůči  

B. bigemina u R. annulatus a R. microplus se ukázaly být klíštěcí receptory lipoproteinu A 

(TROSPA), které prokazatelně snížily počty parazitů v klíštěti 58. Podobný účinek vůči  

B. bigemina u R. microplus měl i další klíštěcí protein, subolesin 59. Dalším zajímavým  

anti-babesiovým proteinem je vitellogenin, který byl testován u psů napadených B. gibsoni 

patřící do „velkých“ babesií (kap. 1.1.2.). Tento gen slouží jako zdroj aminokyselin během 

embryogeneze u H. longicornis a je esenciální pro vývoj vajíček 60. Jeho „vypnutím“ bylo 

zjištěno, že se do vajíček nepřenesly B. gibsoni, zdá se tedy, že by vitellogenin mohl přerušit 

přirozenou distribuci (transovariální přenos) B. gibsoni v klíštěti 16.  
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Tab.I: Seznam klíšťat, u kterých byl prokázán přenos babesií. 

Klíště Výskyt Etiologický agens 

Ixodes ricinus Evropa Babesia microti  

Babesia divergens 

Babesia venatorum 

Ixodes persulcatus Evropa, Asie Babesia microti  

Babesia venatorum 

Ixodes pacificus Západní pobřeží USA Babesia duncani 

Ixodes scapularis Východní pobřeží a středozápad 

USA  

Babesia microti  

Babesia divergens 

Ixodes trianguliceps Evropa Babesia microti 

Ixodes ovatus Asie Babesia ovata 

Babesia microti 

Dermacentor reticulatus Evropa Babesia canis 

Babesia microti 

Dermacentor nitens Subtropické a tropické oblasti 

světa 

Babesia cabbali 

Rhipicephalus sanguineus Subtropické a tropické oblasti 

světa 

Babesia vogeli 

Rhipicephalus bursa Jižní Evropa, střední Asie Babesia ovis 

Rhipicephalus simus Afrika Babesia microti 

Boophilus (Rhipicephalus) 

annulatus 

Subtropické a tropické oblasti 

světa 

Babesia bigemina 

Babesia bovis 

Boophilus (Rhipicephalus) 

microplus 

Subtropické a tropické oblasti 

světa 

Babesia bigemina 

Babesia bovis 

Haemaphysalis punctata Evropa, Asie Babesia major 

Babesia. bigemina 

Babesia motasi 

Haemaphysalis leachi Afrika Babesia rossi 

Haemaphysalis longicornis, Asie Babesia gibsoni 

 Babesia ovata 

Hyalomma marginatum Evropa, Asie, Maroko Babesia occultans 

Amblyomma americanum Západní část USA Babesia microti 

Reference: 1,17,40,61-68. 
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1.3.2. Babezióza 

1.3.2.1. Lidská babezióza 

Lidská babezióza je považována za celosvětově emergentní onemocnění 4, které 

v mnoha případech končí smrtí pacienta. Za nejčastější původce této choroby se považují  

4 zástupci: B. divergens a její blízce příbuzná B. venatorum (dříve označená jako EU1) 69,  

B. microti a jí podobná B. duncani 26,70. Přenašeči těchto babesií jsou sumarizováni v tab. I 

(kap. 1.3.1.). 

V Evropě bylo zaznamenáno přibližně 50 případů lidské babeziózy. Většina z nich 

byla způsobena B. divergens a některé B. venatorum 2,71. Byl zde popsán i první autochtonní 

případ způsobený B. microti 5. Nejvíce infekcí bylo nahlášeno z Francie a Velké Británie 26. 

Byly potvrzené nákazy i v jiných evropských státech jako je např. Česká republika 72, Finsko 

73, Polsko 74, Itálie 69, Švýcarsko 75, Norsko 76 a další země. Daleko více případů je však 

v Severní Americe, na území USA, kde původci tohoto onemocnění jsou B. microti 

(severovýchodní oblast Atlantiku a ve státech Wisconsin a Minnesota) a B. duncani 

(severozápadní oblast Pacifiku) 2,15. Byl popsán pacient nakažený B. divergens ve státě 

Kentucky 77. V posledních letech se objevují případy lidské babeziózy (B. divergens,  

B. microti, B. venatorum) i v Asii 9,78, stejně tak i v Africe 79, v Jižní Americe 12 nebo  

Austrálii 13. 

Onemocnění se může projevit velmi rozličně, od asymptomatického průběhu infekce 

po manifestaci závažných příznaků podobných malárii, avšak bez typických hořečnatých 

periodicit 3,80. Důležitým faktorem určujícím závažnost příznaků je stáří a zdravotní stav 

pacienta. Onemocnění způsobené B. divergens se projevuje po 1-4 týdnech od přisátí klíštěte 

vysokými horečkami (40-41°C), zimnicí, bolestmi hlavy, nechutenstvím, myalgií a 

hemoglobinurií. Při vysoké parazitémii se mohou symptomy zhoršit a následně vlivem 

rozsáhlé hemolýzy erytrocytů dochází k vývoji žloutenky, zvracení a průjmům 2. 

U lidí s poškozenou imunitou (po splenektomii, HIV aj.), může tato choroba vést ke smrti 

pacienta na selhání důležitých orgánů 26. Mortalita způsobená B. divergens dosahuje až  

42 % 27. U imunokompetentních lidí napadených B. microti se nemoc ve většině případů 

projevuje asymptomaticky, popřípadě příznaky připomínající chřipku 81. Naopak  

u imunodeficientních pacientů se objevují vážnější symptomy (vysoké horečky, 

hemoglobinurinie atd.), podobné jako u B. divergens, které mohou skončit smrtí pacienta 78.  
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V přenosu lidské babeziózy hraje vedle klasické nákazy přes klíšťata značnou roli i 

přenos krevní transfuzí 82. Bylo zaznamenáno více než 170 případů infekce B. microti, z toho 

mezi obdobím 2005-2008 skončilo 12 případů úmrtím pacienta 2,83. Byl potvrzen i 

kongenitální přenos z matky na plod 84. Prozatím nebyla nalezena žádná účinná vakcína proti 

lidské babezióze 78. 

Léčba 

K léčbě lidské babeziózy se využívá antibiotik a antimalarik klindamycinu, 

atovaquonu, azithromycinu, quininu, či kvůli objevující se resistenci jejich různé kombinace 

71. U asymptomatických případů se podává kombinace atovaquonu s azitromycinem po dobu 

jednoho týdne. Pacientům s mírnými příznaky se předepisuje opět tato kombinace, nebo 

kombinace klindamycinu s quininem 26. Obě možnosti mají podobnou léčivou efektivitu proti 

babesiím 2. U závažných případů (imunokompetentních pacientů) se používá klindamycin 

s quininem, kde quinin může být nahrazen méně toxickým derivátem – quinidenem 85. 

U případů, které má na svědomí B. divergens se doporučuje částečná, nebo kompletní krevní 

transfuze 1. 

1.3.2.2. Zvířecí babezióza 

Babesie jsou významným veterinárním agens se širokým hostitelským spektrem. 

Napadají volně žijící (hlodavce, šelmy), domácí (psi), či hospodářsky významná zvířata 

(dobytek). Onemocnění se může projevit asymptomaticky, nebo mít závažný průběh, který 

v některých případech končí smrtí napadeného jedince 17. 

Bovinní babezióza je způsobena B. bovis, B. bigemina a B. divergens, příležitostně  

B. major, B. ovata, B. occultans (přenašeči tab. I – kap 1.3.1.). První dvě zmíněné působí 

škody především v subtropickém a tropickém pásu, kdežto B. divergens můžeme nalézt v 

severozápadní části Evropy – hlavně ve Franci a Velké Británii 86. Mezi typické příznaky 

bovinní babeziózy patří horečka, letargie, anémie, anorexie, tachykardie, hemoglobinurie a 

ikterus. B. bovis způsobuje ještě navíc tzv. cerebrální babeziózu, kdy se parazit nachází 

v kapilárách mozku a způsobuje hyperestezii či paralýzu 87. Neléčené případy mohou 

dosahovat až 50% mortality 88. Bylo zjištěno, že k nákaze jsou náchylnější dospělci, naopak 

mláďata do jednoho roku jsou více resistentní 89. V léčbě se používá dimiazen a imidokarb. 

Nicméně tyto dvě léčiva zůstávají dlouho přítomna v mase a mléce, a proto se od nich 

v některých evropských zemích odstoupilo 90. Proto se více využívá vakcinace pomocí 

atenuovaného kmene B. bovis a B. bigemina, kdy nejlepších výsledků dosahuje očkování 
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mladých jedinců starých 3-9 měsíců 87. Bylo úspěšně provedeno i experimentální očkování 

proti B. divergens, nicméně dosud se běžně nevyužívá 91. 

Původci psí babeziózy jsou B. vogeli (subtropické a tropické oblasti světa),  

B. gibsoni (Asie), B. canis (Evropa) a B. rossi (Afrika) 62. Jejich přenašeči jsou sumarizováni 

v tab. I  (kap. 1.3.1). Postižení psi trpí horečkami, anémií, splenomegalií, trombocytopenií a 

ikterem 92. Onemocnění se může komplikovat přítomností netypických příznaků, které se 

projevují neurologickými poruchami (strnulost, oční poruchy, kóma), plicním edémem, 

akutním selhání rektu 93. Při neléčeném stavu nemoc přechází do chronické fáze, kdy se může, 

ale i nemusí projevit při stresu, či oslabení organismu. V tomto případě psi mohou posloužit 

jako přenašeči, kdy při vzájemném souboji může dojít k přenosu skrze krevní oděrky 62. 

Závažnější průběh onemocnění je u štěňat než u dospělých psů 62,88. V léčbě psů se využívá 

imidokarb, dimiazen, nebo kombinace atovaquonu a azithromycinu 94,95. Nicméně současná 

chemoterapie není schopná úplně eliminovat parazity, a proto může dojít v budoucnu k relapsu 

onemocnění. Jednou z možností prevence vůči psí babezióze je použití vakcíny. Bohužel však 

neposkytuje kompletní ochranu 88,93. 

Babesióza koní je způsobena B. caballi (přenašeč tab. I – kap. 3.1.3), která se vyskytuje 

jak v subtropickém, tak i v tropickém a mírném pásu 63. Onemocnění se projevuje u každého 

koně s rozličnou závažností. Typickým příznakem pro všechny je hemolytická anémie.  

U některých koní však došlo i ke spontánnímu vyléčení 96. V léčbě se využívá imidokarb 88. 

 

1.4. Imunitní reakce 

Imunitní mechanismus obrany hostitele proti babesiím byl dobře prostudován na  

B. bovis (obr. 4) 86. V boji proti babezióze se uplatňuje jak buněčná, tak i humorální imunita, 

která cílí na infikované erytrocyty nebo proti volným merozoitům (merozoiti, kteří se 

nepohlavně rozmnožili v erytrocytu, následně ho opustili a teď hledají nové erytrocyty 

k napadení) 86. Imunitní odpověď vede ke tvorbě degenerativního intracelulárního stádia 

babesií tzv. „crisis form“ 3,97, které má na svědomí spíše buněčná než humorální imunita 98. 

Během akutní fáze infekce u B. bovis je aktivována nespecifická imunitní odpověď 

prostřednictvím makrofágů a produkce interleukinu-12 (IL-12) a interleukinu-18 (IL-18), kteří 

stimulují aktivaci „přirozených zabíječů“ (NK buněk). NK buňky produkují interferon gamma 

(IFNγ), který poté vede k produkci oxidu dusnatého (NO) makrofágy s ničivými účinky pro 

parazita 99,100. V chronické fázi dochází k opsonizaci infikovaných erytrocytů a následně k 
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jejich lýze pomocí NO produkovaného makrofágy, kteří jsou aktivováni prostřednictvím IFNγ 

a faktoru nekrotizující nádory (TNF-α) 101. V tomto procesu se zapojuje i specifická imunita, 

kdy prostřednictvím Th0 nebo Th1 lymfocytů se aktivuje produkce imunoglobulinu G (IgG). 

Humorální imunita vyvolává odpověď v podobě tvorby protilátek a aktivace komplementu 

prostřednictvím IgG1 a IgG2 102. Také zabraňuje adherenci merozoitů na erytrocyty (tím  

i samotný průnik) a také se aktivuje buněčná cytotoxicita závislá na protilátkách (ADCC) 86,101. 

Avšak humorální imunita se nepodílí na přímé likvidaci napadených buněk, spíše pomáhá 

udržovat nízkou hladinu parazitémie 101. 

 

  

 

Obr 4: Mechanismus imunitní odpovědi a její regulace u obratlovce napadené  

B. bovis. Hlavní účinnou složkou v boji proti infikovaným erytrocytům je sekrece NO (oxidu dusnatého) 

makrofágy, kteří jsou aktivováni IFNγ. Během akutní fáze je vyvolána nespecifická imunita prostřednictvím 

zánětlivých procesů a cytokiny typu 1. Tento proces vede k částečné eliminaci parazitů v napadených 

erytrocytech. Během chronické fáze je udržována nízká hladina parazitémie výskytem Th1 buněk a protilátek. 

Th2 buňky sekretují IL-4 a IL-10, který inhibuje aktivaci makrofágů (upraveno z 86). 
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1.5. Diagnostika a kultivace babesií 

Pro správnou diagnostiku babesií je potřeba znát anamnézu pacienta, jako například 

cestovatelskou minulost, zdali pobýval v nějaké endemické oblasti, či měl na sobě klíště, také 

jestli prodělal krevní transfuzi nebo je po splenektomii. Po obeznámení všech těchto informací 

se zvolí vhodná detekční metoda 2. 

Přímá detekce 

Do přímé detekce patří detekování babesií pomocí krevních roztěrů a polymerázové 

řetězové reakce (PCR) 4. Mikroskopické pozorování je nejčastější vyšetření, kdy se pacientům 

vykazujícím příznaky babeziózy udělá krevní roztěr obarvený Giemsa  

barvením 3. Při pozitivním nálezu jsou uvnitř erytrocytů patrné krevní stádia babesií  

(kap. 1.1.3). Trofozoiti mají většinou prstencový, někdy až hruškovitý tvar a modro/růžovou 

cytoplazmu. Prstencové útvary můžeme nalézt i u plasmodií (Plasmodium ovale, Plasmodium 

malariae, Plasmodium vivax, Plasmodium falciparum – původce malárie), což představuje 

komplikaci pro správnou diagnózu 26. Rozlišujícími znaky mohou být absence pigmentu 

(hemozoinu) v erytrocytu, či tvorba tetrády nebo absence banánovitých gametocytů  

(P. falciparum) 1. Babesie mohou mít různou velikost 1µm-5µm, nicméně je prakticky 

nemožné je od sebe na základě morfologie rozeznat 78. Při nízké hladině parazitémie se navíc 

nemusí podařit detekovat parazita v krevním roztěru 26. 

Daleko citlivější metodou je PCR, která nám nejen prokáže přítomnost babesií, ale určí 

i konkrétní druh babesie. PCR je navržená většinou na amplifikaci malé ribozomální 

podjednotky (18S rDNA) 78. Výsledky z PCR mohou být potvrzeny osekvenováním PCR 

produktu, či kultivací pacientovi krve, případně injikací přímo do laboratorních zvířat (např. 

myš, křeček) 2. Nadstavbou PCR detekce je sensitivnější dvoukolová nested PCR, kdy se 

produkt z prvního kola PCR využije jako templát pro druhé kolo PCR 103. Další molekulární 

metody, které se využívají pro testování babesií jsou DNA próby, reverzní hybridizace  

(RLB hybridizace), kvantitativní PCR (RT-PCR/qPCR) a izotermální amplifikace 

zprostředkovaná smyčkou (LAMP-PCR) 22,78. Zmíněné metody se uplatňují hlavně při 

diagnostice zvířecích babesií (např. B. bigemina, B. bovis, B. canis) 26. 

Nepřímá detekce 

V nepřímé detekci se ke stanovení přítomnosti babesií využívá metoda nepřímé 

imunofluorescence (IFAT - Indirect Immunofluorescence Antibody Test) 26. 
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Tato metoda se využívá v lidské medicíně a slouží k detekci protilátek IgG a IgM proti 

B. microti 1. IgG protilátky se mohou vyskytovat jak při chronické, tak i při akutní nákaze. 

Detekce IgM značí akutní fázi infekce, nicméně jsou však méně specifické než IgG protilátky, 

které nastupují o něco později 3. Nepřímá imunofluorescence je užitečná zejména jako 

podpůrný test při chronické nákaze, kdy je již brán za pozitivní výsledek IgG titr, který má 

větší hodnotu než 1:64. Protilátky mohou být přítomné až 12 měsíců po vymizení parazita. 

Během akutní fáze IgG titry obvykle překračují hodnotu 1:1024 78,85. Tato metoda není vhodná 

u závažných případů způsobených B. divergens, jelikož jsou specifické protilátky 

detekovatelné až po prvním týdnu od infekce, v té době však může pacient trpět vážnými 

příznaky 26. 

Byly pozorovány falešně pozitivní výsledky u pacientů trpících systémovým lupusem 

erythematodes, nebo revmatoidní artritidou 3. Též byly popsány případy zkřížené reaktivity 

B. venatorum s antigeny B. divergens. Nicméně antigeny vůči B. microti nebo B. duncani 

nevykazovaly zkříženou reaktivitu s ostatními antigeny Babesia spp. 1. Také byla prokázána 

nespecifická zkřížená reaktivita protilátek s babesiovými proteiny u zástupců blízce 

příbuzných k babesiím (Plasmodium spp., Toxoplasma) 26. Vzhledem k těmto problémům je 

potřeba zaručit spolehlivě diagnostickou a epidemiologickou věrohodnost těchto testů 

prostřednictvím vhodně zvolené hraniční hodnoty (tzv „cut-off“) titrů 26. 

 

1.6. Babesia microti  

 B. microti je nevýznamnějším původcem lidské babeziózy, která však, na rozdíl od  

B. divergens, není tak smrtelná, mortalita zde dosahuje okolo 10% (B. divergens 42%) 27,78. 

Nejvíce případů bylo zaznamenáno na území USA, kde byla hlášena již v 18 státech78. Ve 

státě New Jersey bylo potvrzeno mezi lety 1993-2001 pouze 8 případů způsobených tímto 

patogenem, nicméně v následujících letech 2006-2011 se tento počet zvětšil na 568  

případů 104. V Severní Americe je B. microti přenášena I. scapularis. Byl potvrzen výskyt 

tohoto parazita i v Evropě, kde je přenášena I. ricinus 1. Vektorem také může být  

I. trianguliceps, D. reticulatus a I. persulcatus 68,105,106. V Asii je pak přenášena I. persulcatus, 

I. ovatus 78. Nalézt ji můžeme i v ostatních částech světa – Afrika 66, Austrálie 13. Výjimkou 

nejsou i různé koinfekce B. microti s jiným patogen. V Číně bylo zaznamenáno několik 

případů koinfekce s Plasmodium spp. 107, v USA byly případy koinfekce s Borrelia 

burgdorferi 108 nebo v Evropě s Borrelia spp. 74. Velkým nebezpečím může být její skrytý 
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přenos skrze krevní transfuzi 2 a také již byl hlášen kongenitální přenos z matky na plod 

prostřednictvím placenty 84. Toto bylo i experimentálně ověřeno u BALB/c myší 109 

 Jako rezervoár B. microti slouží hlodavci, v USA zejména křeček bělonohý 

(Peromyscus leucopus), v Evropě norník rudý (Myodes glareolus), avšak byla nalezena i 

v jiných zvířatech (např. rejsci, veverky, norci), kteří se vyskytují po celém světě. 

Prostřednictvím sání klíšťat na těchto hostitelích je pak B. microti udržována v přírodě 

3,15,110,111. Byla zdokumentována i infekce B. microti v ptácích, na kterých sály larvy klíšťat. 

Ptáci tedy mohou sloužit též jako rezervoár 112. 

Na základě chaperonin-obsahující t-komplex polypeptide 1 (CCT7) genu z různých  

B. microti izolátů byla B. microti rozdělena do 4 skupin: US, Munich, Kobe a Hobetsu 113. 

Podporujícím faktorem pro toto uskupení byla i různá velikost intronů v CCT7 genu mezi 

izoláty 113. Toto rozdělení bylo potvrzeno ve studii od Schnittger a kolegů 17, kteří pomocí  

18S rDNA genu zhotovili vlastní fylogram, nicméně ve skupině Kobe vykazoval slabou 

podporu větve, navíc se ještě vyskytla jedna parafyletická skupina zahrnující Babesia sp. 

nalezené v karnivorních hostitelích (obr. 5) 17. Navíc izoláty patřící do US skupiny jsou vysoce 

variabilní a pocházely z různých kontinentů – Severní Amerika, Evropa a Asie 17,113. Vzorky 

z Kobe a Hobetsu skupiny byly vyizolovány na území státu Japonska, kde Hobetsu skupina je 

velmi častá, zatímco Kobe skupina se vyskytuje jen v určitých oblastech (ostrovy Honshu, 

Mikura a Awaji). Munich skupina izolátů je endemická pro Evropu (Polsko, Německo, Velká 

Británie) 113. 
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Obr. 4: Fylogenetické vztahy v rámci druhu B. microti. Měřítko (0,1) udává počet substitucí 

v nukleotidech. Posteriorní pravděpodobnost je zobrazena nad větvemi. Každá sekvence má svoje databázové 

číslo a zaznamenaného hostitele. Outgroup sekvence byly sloučeny podle jednotlivých druhů s číslem v závorce 

(označuje počet sdružených sekvencí). Kmen Peabody užívaný naší laborkou patří do US skupiny (šipka) 114. 

Fylogram byl zhotoven bayesiánskou analýzou 17. 

B. microti patří mezi „malé“ babesie, které se vyznačují pouze transstadiálním 

přenosem 105, transovariální přenos dosud nebyl prokázán 115. V erytrocytech obratlovců se 

vyskytují všechna životní stádia, nicméně výskyt tetraidní formy – maltézský kříž není tak 

častý jako u jiných druhů babesií (např. B. divergens) 3. 

První studie týkající se B. microti se snažily charakterizovat tohoto parazita, pomocí 

infekcí různých laboratorních zvířat. Úspěšně se podařilo nakazit myš (Mus musculus) 116, 

makaka rhesus (Macaca mulatta) 117, pískomila (Meriones unguiculatus) 118, křečka zlatého 

(Mesocricetus auratus) 119, křečíka čínského (Cricetulus griseus) a křečíka džungarského 

(Phodopus sungorus) 120. Další práce se zaměřovaly na přenos B. microti různými klíšťaty 

(I. scapularis, I. ricinus, D. marginatus, D. reticulatus, H. punctata, R. sanguineus, Ixodes 

hexagonus a I. trianguliceps) 115,118,121-123 a také na popsání různých vývojových stádií 

(sporozoit, trofozoit, merozoit, gametocyt) 119,124-126. Byla sledována i imunitní reakce 

hostitele na infekci B. microti 65,127-131. Po charakterizaci B. microti bylo potřeba zavést 

účinnou detekční metodu, nejprve se využívala nepřímá imunofluorescence 132, postupem času 

se vyvinuly další diagnostické metody (např. PCR a její různé modifikace, DNA próby, 

reverzní hybridizace – kap. 1.5.) 78,133-135. Jako velice sensitivní metoda se ukázala „droplet 

digital PCR“, která je schopná zachytit 10 genových kopií 136. V současné době je velmi 

žádoucí výzkum B. microti, který směruje k zavedení účinné a levné diagnostické metody, což 



19 

 

by se využívalo k detekci B. microti u krevních dárců a rovněž i k testování vlivu imunitních 

genů klíštete na přenos B. microti včetně nalezení účinné vakcíny 16,137. 
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2. Cíle 

1) Sledovat průběh a intenzitu infekce Babesia microti v laboratorních BALB/c myších 

2) Zavést molekulární detekci B. microti 

3) Zavedení a optimalizace přenosového modelu B. microti 

4) Lokalizovat vývojová stádia B. microti v nymfách klíštěte I. ricinus 

5) Zmapovat přenos B. microti do laboratorní myši během sání nymf klíštěte  

I. ricinus 
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3. Materiál a metody 

Následující pasáž o rozsahu devíti stran obsahuje utajované skutečnosti a je obsažena 

pouze v archivovaném originále diplomové práce uloženém na Přírodovědecké fakultě JU.  
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4. Výsledky 

Následující pasáž o rozsahu sedmi stran obsahuje utajované skutečnosti a je obsažena 

pouze v archivovaném originále diplomové práce uloženém na Přírodovědecké fakultě JU. 
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5. Diskuze 

Následující pasáž o rozsahu šesti stran obsahuje utajované skutečnosti a je obsažena 

pouze v archivovaném originále diplomové práce uloženém na Přírodovědecké fakultě JU. 
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6. Závěr 

Následující pasáž o rozsahu jedné strany obsahuje utajované skutečnosti a je obsažena 

pouze v archivovaném originále diplomové práce uloženém na Přírodovědecké fakultě JU.  
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