Toksoplazmoza

(Po H. A. Feldmanu, New England J. of Medicine, 1968)

Prvi¢ so opisali toksoplazme pri Zivalih leta 1908 kot parazite, podobne
liSmeniji. Sele leta 1939 je Wolf naSel toksoplazme pri ¢loveku. Opisal je
toksoplazmo kot povzroditelja encefalomielitisa pri novorojen¢kih s smrtnim
izidom. § tem je potrdil opazovanja Jankuja, ki je leta 1923 opisal parazite
v ofesni mreZnici otroka s horioretinitisom. Leta 1942 je dokazal Sabin, da
se plod okuZi v maternici in da se rodi z znamenji toksoplazmoze.

Pravijo, da je toxoplasma gondii, povzroditelj toksoplazmoze, najbolj ne-
navaden intracelularni parazit. RazmnoZuje se lahko v vseh celicah gostitelja
razen v brezjedrnih eritrocitih. Prosti trofozoiti imajo obliko kaplje in me-
rijo 4—7 X 2—4 mikrone. Po Giemsi se jedro obarva rdece in citoplazma
modro. V tkivih gostitelja se toksoplazme obdajo z ovojnico, za katero so
do nedavnega mislili, da pripada gostitelju. Imenovali so jih psevdociste.
Danes vemo, da so to prave ciste.

Zadnjih 20 let je v rabi za diagnozo toksoplazmoze vrsta seroloskih reak-
cij, od katerih je najbolj specifi¢na in obdutljiva reakcija »dye test«. V labo-
ratoriju pomesajo Zive toksoplazme s serijskimi razredc¢inami inaktiviranega
bolnikovega seruma. Z dodajanjem aktivatorja, tj. seruma, ki ne vsebuje
protiteles, aktivirajo parazite. Po enourni inkubaciji pri 37°C obarvajo tokso-
plazme z metilenskim modrilom in primerjajo §tevilo obarvanih in neobarva-
nih parazitov v vsaki razred¢ini seruma. Titer seruma je tisto razredcenje,
pri katerem ostane 50% parazitov neobarvanih. Ce so v serumu protitelesa,
ostanejo paraziti neobarvani. Kadar v bolnikovem serumu ni protiteles, se
paraziti obarvajo z metilenskim modrilom. Obarvajo se tudi paraziti v cistah
in v celicah, ker nanje ne delujejo protitelesa.

Za pozitivnega velja titer 1:8 ali 1:16. Kot pri drugih serolo3kih reakci-
jah primerjajo rezultate preiskav dveh bolnikovih vzorcev krvi v presledku
dveh tednov. Pri sveZi okuzbi titer protiteles narasc¢a, nespremenjen titer pa
pomeni samo, da je bil bolnik okuZen. NavzKkriZznih reakcij z drugimi antigeni
niso dokazali. Pri aktivni okuzbi je titer zelo visok, 1:1024 in ve¢, pada po-
Casi in se obdrzi vel let, celé vse Zivljenje. Le pasivno prenesena protitelesa
izginejo v 3—4 mesecih.

Reakcija vezave komplementa omogoca odkrivanje specifi¢nih protiteles
pri toksoplazmozi v krajSem razdobju kakor dye test. Protitelesa, ki jih do-
kazujemo s to reakcijo, nastajajo pocasneje in hitreje preidejo. Ta reakcija
je veckrat negativna, medtem ko je dye test pozitiven.

V nekaterih laboratorijih delajo poleg dye testa hemaglutinacijski test
z nezivim antigenom. Rezultati obeh testov se ujemajo dokaj dobro.

Test s fluorescencénimi protitelesi je diagnosti¢no uporaben, vendar je za
manjSe laboratorije preve¢ zahteven.
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Med akutno toksoplazmozo in pri prirojeni obliki so nasli Ig M protitelesa.
Pojavijo se ¢&ez nekaj mesecev in jih lahko cdokaZejo le kratko obdobje
5 mesecev. Pomen teh protiteles pri toksoplazmozi $e preucujejo.

Fluorescencni test z anti Ig M protitelesi je pozitiven pri vseh akutnih
primerih toksoplazmoze. Lazno pozitivne reakcije so opazovali s serumi novo-
rojenckov.

KoZne reakcije tuberkulinskega tipa postanejo pozitivne sele nekaj me-
secev do enega leta po okuzbi. Lazno pozitivne reakcije so manj pogostne
kakor lazno negativne.

Kako se pa clovek okuzi? Zelo verjetno z uzivanjem mesa, v katerem
so ciste toksoplazem. Pri tem ima nacin uskladi$¢evanja pomembno vlogo,
ker ciste ne prezivijo zamrznjenja. Prosti trofozoiti so obcutljivi za pepsin,
ciste pa so odporne in potujejo skozi zelodec v prebavila. Na ta nadin se
¢lovek najveckrat okuzi od Zivali. Edini znani nadin prenas$anja parazita od
Cloveka na c¢loveka je od matere na plod skozi placento.

Poskusi zadnjih let so pokazali, da so prenaSalci poleg vretencarjev
lahko tudi nevretendarji. Ce macka pogoltne okuZeno mis, se okuZi s tokso-
plazmo tudi ma¢ji nematod Toxocara cati. Macka izloc¢a iz prebavil okuZena
jaj€eca nematodov, v katerih ostanejo toksoplazme pri sobni temperaturi v
vodi zive 17 mesecev.

Prenasanje toksoplazem s presajenimi ledvicami so dokazali s primer-
janjem rezultatov seroloSkih reakcij pred operacijo in po njej. Dobro so
dokumentirane nekatere laboratorijske okuzbe. Laborantka se je okuZila pri
pipetiranju toksoplazem. Zbolela je 18. dan po namestitvi v laboratoriju za
meningitisom, miokarditisom in limfadenopatijo. Rekonvalescenca je bila
dolga, toda konc¢no je bolnica popolnoma ozdravela.

V drugem laZjem primeru se je razvila aksilarna limfadenopatija pri
laborantu po vbodu z iglo, kontaminirano s toksoplazmami. Bolezenski znaki
so se pokazali po 3 dneh in po kratki bolezni je bolnik popolnoma ozdravel.

Tretji bolnik je delal s toksoplazmami 2 leti. Nenadoma je dobil koini
izpuscaj in postal je deliranten. Sedmi-dan je umrl za miokarditisom. Tokso-
plazme so nasli v krvi, likvorju in v notranjih organih.

Kljub redkim primerom laboratorijskih okuzb, ki so dobro raziskani,
ima C¢lovek mnogo mozZnosti, da se okuZi tudi drugod. S serolo$kimi testi so
ugotovili, da je toksoplazmoza razsirjena vsepovsod po svetu med ljudmi in
mnogimi vrstami zivali. VeCja prekuzenost je v tistih krajih, kjer uZivajo
ljudje ve¢ surovega mesa. Letni ¢as, starost in spol pri tem nimajo pomembne
vloge. S posebno tehniko so nagli toksoplazme v misicah prepone pri ovcah,
svinjah, govedu, psih, mackah in tudi pri ¢loveku. V Angliji in v Novi Zelan-
diji se toksoplazmoza ovac manifestira s kuZnimi splavi mrtvih mladicev.
50—100% zivali pogine v epizootijah. Izvor so ugotovili v krmljenju okuze-
nega nezmrznjenega mesa.

Zelo slabo je $e raziskana patogeneza toksoplazmoze pri ¢loveku. Najved
infekcij nastane skozi usta. Sledi parazitemija, razsev parazitov in nato osla-
bitev procesa.

Ce nastane parazitemija pri Zeni v nosecnosti, se okuZi tudi plod. Pri
materi navadno ni oitnih klini¢nih znamenj. Povecane bezgavke so navadno
prej sumljive infekcijske mononukleoze ali pa na Hodgkinove bolezni. Para-
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ziti so v tkivih zelo $tevilni in se v cistah ohranijo Zivi verjetno vse Zivljenje.
Pri prirojeni obliki se razvije tetrada bolezenskih znamenj: horioretinitis,
hidrocefalus ali mikrocefalija, psihomotorna retardacija in kalcifikacije v
mozganih, podobno kot pri prirojeni okuzbi z virusom citomegalije. Toda
pri vseh primerih prirojene toksoplazmoze niso oclitne vse $tiri spremembe,
horioretinitis pa je prisoten skoraj vedno. Pri 82% otrok se razvije na obeh
ocesih. Obseg glave je nenormalen pri 26%. Cerebralne kalcifikacije pa naj-
dejo pri 32% otrok s prirojeno toksoplazmozo. Zanimivo je, da so matere teh
otrok navadno mlajie od 30 let in da je 25% otrok rojenih prezgodaj. Verjetno
so okuzZbe pri materah sveZe, ker otroci naslednjih nosecnosti niso okuZeni.
Navadno sta okuzZena oba dvoj¢ka, ¢eprav nista vedno enako prizadeta. Cim
bolj zgodaj se pri otroku pojavijo bolezenska znamenja, tem hujse so posle-
dice. Novorojencki z akutno toksoplazmozo imajo vcasih zlatenico, hepato-
splenomegalijo, izpuscaj in purpuro kot pri fetalni eritroblastozi.

Matere, ki so si pridobile protitelesa pred koncepcijo, ne rode otrok s
kongenitalno toksoplazmozo. Pri nekaterih otrocih so bolezenska znamenja
neopazna, odkrijejo jih disto sludajno, najve¢krat pozneje v Zivljenju. Znan
je primer otroka, ki je veljal za popolnoma zdravega, dokler ga ni pregledal
okulist in odkril majhno depigmentacijo na robu odesnega ozadja.

Plodu najbolj $koduje okuzba v drugem tromesedju nose¢nosti. V Fran-
ciji uzivajo zelo dosti surovega mesa. PrekuZenost s toksoplazmozo je zelo
velika in le 16% Zena je obcutljivih za okuzbo. Na 1000 Zivih otrok se rodi
eden s toksoplazmozo.

Kako pa diagnosticirajo prirojeno toksoplazmozo? Kadar so bolezenska
znamenja ocitna Ze ob rojstvu, je mogoce mikroskopsko ugotoviti parazite
v sedimentu likvorja in nato Se s poskusom na misih. Solasno napravijo
seroloske reakcije pri materi in pri otroku. Kadar je izvid seroloskih reakcij
negativen, je toksoplazmoza izklju¢ena. Ce pa so reakcije pozitivne, je treba
preiskave ponoviti po 3—4 mesecih, ko izginejo protitelesa, pasivno prene-
sena od matere. Ce pa je takrat reakcija pri materi in pri otroku Se vedno
pozitivna, je diagnoza serolo$ko potrjena. Zgodnja diagnoza pa je nadvse
pomembna zaradi zdravljenja. Pri prirojeni toksoplazmozi so paraziti lahko
v najrazli¢nejsih tkivih. Ciste so na$li v placenti, v izpraskanini pri abortusu,
v ledviénem tkivu in v tubulih, v Zivéevju in v steni se¢nega mehurja. Neka-
teri mislijo, da je prirojena toksoplazmoza lahko vzrok gluhote.

Kadar so pri kroni¢ni toksoplazmozi ciste v materni¢ni steni, se lahko
ponavljajo spontani abortusi in prezgodnji porodi mrtvih otrok, posebno &e
mati nima protiteles.

Najvedji problem je zdravljenje v nosefnosti, ker velja pirimetamin za
teratogeno sredstvo.

Pridobljena toksoplazmoza povzrofa pri otrocih encefalitis, meningitis,
miokarditis, vro¢insko bolezen z izpu$fajem in pnevmonijo, relativno limfo-
citozo ali benigne limfadenopatije. Bezgavke se povefajo na vratu, v hilusih
ali generalizirano, niso zagnojene in se pocasi zmanjSujejo. Pogostne so bole-
¢ine v misicah. Kljub vsem tem znamenjem pa je vefina okuzb asimptomat-
skih in nediagnosticiranih. Pri sicer zdravih ljudeh so na$li povsem slu-
¢ajno parazite v uterusu, v misicah in v moZganih.

Za zdravljenje je danes najprimernej$e zdravilo sulfadiazin v kombina-
ciji s pirimetaminom za vse primere akutne pridobljene in prirojene tokso-
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plazmoze. Simptomi po zdravljenju izginejo. Kemoterapevtiki vplivajo na
trofozoite, ne delujejo pa na incistirane parazite. Ker je pirimetamin tok-
sitna snov, je treba zdravljenje kontrolirati s pogostnim Stetjem trombo-
citov in levkocitov. Zdravljenje traja praviloma mesec dni in le pri zelo
zmanj$anem Stevilu levkocitov in trombocitov je potrebno prekiniti zdravlje-
nje s pirimetaminom.

Dr. Zlata Stropnik
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