Farmakoterapia

Choroba kocia, choroba ludzka,
choroba grozna?

Toksoplazmoza to jedna z wielu choréb odzwierzecych

- zoonoz, ktérymi mozna sie zarazi¢ od zwierzqt domo-

wych. Mozliwosé zachorowania dotyczy wiekszosci ssa-

kéw, ptakéw oraz ludzi. Kot jest jedynym zwierzeciem,

kidre zarazenie pierwotniakiem Toxoplasma gondii prze-

chodzi bezobjawowo i jest jedynie wektorem przenoszg-

cym go przez swoj przewdd pokarmowy na ludzi.

Formy przetrwalnikowe pierwotniaka
za$ sq w stanie w sprzyjajgeych warun-
kach przetrwa¢ w glebie zanieczysz-
czonej odchodami zwierzgt dtugi czas,
liczony w miesigcach (czesto ponad
rok), tym trudniej zatem ustrzec sie przed
zachorowaniem. Toksoplazmoza w ten
sposdb staje sie chorobg brudnych rak,
ale juz zwykte mycie rgk po kontakcie
z kociakami lub po pieleniu grzqdek sku-
tecznie likwiduje mozliwosé zarazenia
sie tq chorobq. Nowe mozliwosci wy-
krywania Toxoplasma gondii daje ba-
danie kocich odchodéw na obecnos¢
toksoplazmozy, coraz czeséciej wykorzy-
stywane nie tylko przez hodowcow, ale
i przez mito$nikdw kotow.

Nie jest fo choroba czesta (w Polsce
okoto 500 petnoobjawowych zachoro-
wan rocznie), a ponadto koty przenoszq
toksoplazmoze w swoim przewodzie
pokarmowym tylko przez kilka tygodni
(1-3), po trzecie - jest ona niebezpiecz-
na dla wybranych grup (kobiet w cig-
zy i 0séb z obnizong odpornosciq)
i wreszcie - ryzyko przeniesienia paso-
zyta przez ciezarng na swoje dziecko
jest minimalne (wynosi okoto 1:1000).
Z drugiej strony, odsetek kotow kidre
zetknety sie z toksoplazmg jest wysoki
(okoto 70%), a blisko 50% ludzi w wieku
20-40 lat posiada we krwi przeciwcia-
ta swoiste dla Toxoplasma gonidii, co
$wiadczy o przebytym wczesniej bez-
objawowym zakazeniu.

Toxoplasma gondii wystepuje w po-

staci frzech podstawowych form roz-
wojowych - trofozoitéw, cyst i cocyst.
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Trofozoity sq pasozytami wewngtrzko-
moérkowymi. W przewodzie pokarmo-
wym kotéw atakujg komorki nabtonka
ielitowego (enterocyty), gdzie namna-
zajq sie. Enterocyty ging w momencie
uwolnienia sie oocyst. Oocysty po wy-
daleniu z kocim katem po kilku dniach
przeksztatcajq sie w sporozoity - formy
inwazyjne dla cztowieka. Po przedo-
staniu sie do ludzkich jelit toksoplazma
w postaci frofozoitéw jest w stanie dro-
gq krwionoénq i limfatyczng rozsiad sie
po catym organizmie (parazytemial)
i wnika¢ do najrozniejszych typoéw
komorek (z wyjatkiem erytrocytéwl,
jednakze przeciwciata u oséb z pra-
widtowq odpornoscig btyskawicz-
nie likwidujq te pasozyty na drodze
oplaszczenia i fagocytozy przez ma-
krofagi. Cysty rozwijajgce sie w zara-
zonych komérkach, przede wszystkim
w moézgu i miesniach poprzecznie
prazkowanych (serce i mieénie szkie-
letu), zawierajq tysiqce bradyzoitéw,
ktore przez dtugie lata sq zywotne.
W momencie obnizenia odpornosci
(np. AIDS, chtoniak, biataczka, che-
mioterapia nowotwordw, stany po
przeszczepach narzqdowych) mogq
ponownie przedosta¢ sie do krgzenia.
Rowniez obecno$¢ pasozyta w niekté-
rych strukturach organizmu (centralny
system nerwowy i gatka oczna) utrud-
nia dziatanie przeciwciat.

Zjedzenie niedogotowanego migsa
zawierajgcego cysty Toxoplasma gon-
dii, pochodzgcego z zarazonych $win,
owiec, czy drobiu konczy sie podobnie
jak spozycie pokarmu zawierajgcego

oocyty wydalone ze stolcem kotow,
a sfanowigce zanieczyszczenie wody
lub gleby - zarazeniem pierwotniakiem.
Jedyng réznice stanowi to, iz cysty sq
delikatne i ging juz po kilku minutach
gofowania w temperaturze 66°C, zas$
oocyty sq wyjatkowo odporne na go-
fowanie, mrozenie i wysychanie. Zara-
zenie pasozytem poprzez przetoczenie
krwi lub transplantacje narzgdéw jest
mozliwe, aczkolwiek mato prawdopo-

dobne.

Toksoplazmoza przebiega w sposob
bardzo réznorodny i czesto jest skgpo-
objawowa. W toksoplazmozie nabytej
zajete przez pasozyta wezty chtonne,
zwhaszcza szyjne i karkowe, mogq sie
powieksza¢ [sq zwykle twarde, niebo-
lesne, przesuwalne i nie ropiejq). Limfa-
denopatii mogq towarzyszy¢ objawy
zespotu przewlektego zmeczenia, bole
mig$niowo-stawowe i stany podgorqcz-
kowe. Diagnoze poprawia badanie hi-
stopatologiczne pobranego w catosci
wezta chfonnego. Toksoplazmoza ocz-
na objawia sie zaburzeniami widzenia,
bolem oczu, przekrwieniem spojowek
i tzawieniem.

W stanach obnizonej odpornosci za-

razenie jest zwykle wznowq przebytej

wczesniej choroby. Postaci choroby
zwykle sq bardziej agresywne:

* neurotoksoplazmoza (od zmian dys-
kretnych po zapalenie mézgu i opon
moézgowo-rdzeniowych),

* toksoplazmoza oczna,

* zapalenie miesnia sercowego,

* srodmigzszowe zapalenie pluc,

* vogdlniona toksoplazmoza.

Toksoplazmoza wrodzona wystepuje
u dziecka ciezarnej, ktora przebyta
parazytemie, na drodze penetracji
przez tozysko. Tylko 20% ciezarnych
ma jakiekolwiek objawy zachorowa-
nia (najczesciej powiekszenie weztow
chtonnych). Mozliwosci przenikania
pasozytéw przez fozysko zwiekszajq
sie wraz jego powiekszaniem sie (frzy-
krotnie pomiedzy | a Il trymestrem).



Charakterystyczna triada objawéw
toksoplazmozy wrodzonej obejmu-
je: wodogtowie i zwapnienia mézgu
(stwierdzane w tomografii komputero-
wej lub USG przezciemigczkowym)
oraz napady padaczkowe, wystepujg-
ce u noworodkow, aczkolwiek objawy
uszkodzenia mézgu moggq sie vjawnic
nawet po kilkunastu miesigcach zycia
(zaburzenia stuchu, trudnosci w nauce),
a cechy uszkodzenia gatki ocznej - po
kilku latach. Kobieta, ktora przed zaj-
$ciem w ciqze miata kontakt z paso-
zytem (np. przez chore koty), posiada
odpowiedni poziom przeciwciat i jest
w stanie ochroni¢ wtasny ptod przed
zakazeniem. Gdy w cigzy wstepne
wyniki przeciwciat sq ujemne (brak
kontaktu), a nastepnie stajq sie dodat-
nie (serokonwersja) istnieje mozliwo$¢
zakazenia dziecka i zagrozenie zgo-
nem wewnagtrzmacicznym. Toksopla-
zmoza nie jest powodem nawracajg-
cych poronien, joko ze w nastepne;
ciqzy przeciwciata matki skutecznie
ochroniq dziecko przed zakazeniem.
Po porodzie wymagane jest pobra-
nie krwi pepowinowej dziecka w celu
poréwnania pozioméw przeciwciat.
Wyzszy ich poziom u noworodka niz
u matki dowodzi wrodzonej toksopla-
zmozy i stanowi o potrzebie infensyw-
nego leczenia dziecka.

Diagnostyka toksoplazmozy obejmuije:

* wyszukiwanie trofozoitéw oraz kodu
genetycznego Toxoplasma gondii
(mefodq PCR] w ptynie mézgowo-
rdzeniowym i w ptynie owodniowym,
w fozysku lub w weztach chtonnych;
ptyn owodniowy pobiera sie na dro-
dze naklucia (amniocentezy) po 16
tygodniu ciqzy (jednakze ryzyko
wywotania poronienia jest znaczne
= 1:200),

* oznaczanie przeciwciat specyficz-
nych dla Toxoplasma gonidliiimetodq
immunofluorescenciji); utrudnieniem
jest rozny stan odpornosci pacjentow,
rézne szczepy pasozytéw atakujg-
cych organizm oraz obecnoéé¢ innych
przeciwciat interfervjgeych z metodg

oznaczen [czynnik reumatoidalny,
przeciwciata przeciwjgdrowe); isfot-
ne jest stwierdzenie bardzo wysokie-
go miana swoistych IgG, wysokich
mian swoistych IgM [metodq ELISA
- miano > 1:256, metodg IFA - mia-
no> 1:160) i IgA lub zaobserwowa-
nie serokonwersji,

* badanie dna oka przy podejrze-
niu toksoplazmozy ocznej, badanie
obrazowe mézgu (fomografia kompu-
ferowa, rezonans magnetyczny) przy
podejrzeniu neurotoksoplazmozy.

Farmakoterapia ostrej objawowej tok-
soplazmozy obejmuje podawanie jed-
nego lub kilku lekéw niszczgeych trofo-
zoity - sulfonamidéw i kotrimoksazolu,
klindamycyny, pirymetaminy, a w cigzy
- spiramycyny. leczenie trwa 2-4 tygo-
dnie. W toksoplazmozie ocznej czesto
zachodzi potrzeba dotgczenia stery-
doéw. Pirymetaina i sulfonamidy dziatajg
poprzez hamowanie reduktazy kwasu
foliowego pierwotniakéw i nieodwra-
calne uszkodzenie syntezy kwasow
nukleinowych. W wiekszych dawkach
mogq niestety zahamowac réwniez pro-
dukcje kwasu foliowego u pacjentéw,
doprowadzajgc do niedokrwistosci
megaloblastyczne.

Pirymetamina ma kilka ustalonych nieko-
rzystnych interakgji lekowych - stosowa-
na z lorazepamem moze doprowadzi¢
do uszkodzenia watroby; stosowana
tacznie z metotreksatem moze wywo-
ta¢ drgawki, a podawana z acenoku-
marolem nasila sktonnos¢ do krwawien.
Dawkowanie pirymetaminy w toksopla-
zmozie (w skojarzeniu z sulfonamidem,
klindamycynq lub spiramycynq):
* w 1. dniu 50 mg/d,
* nastepnie 25 mg/d przez kolejne
4-5 tygodhni,
* u dzieci: 1 mg/kg me. raz na dobe
przez 1-3 dni, nastepnie 0,5 mg/kg
mc. raz na dobe przez 6 tygodni.

Dawki lecznicze pirymetaminy stosowa-
ne w terapii toksoplazmozy sq niestety
zblizone do dawek toksycznych. W trak-
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cie leczenia nalezy czesto kontrolowac
morfologie krwi, a podczas leczenia
wskazane jest podawanie kwasu fo-
liowego.

W przypadku obnizonej odpornosci
(AIDS, biataczki) moze by¢ wskazane
zapobiegawcze podawanie lekow, np.
kotrimoksazolu. U takich oséb, u ktérych
doszfo niestety do reaktywaciji zakaze-
nia, podstawowe leczenie moze nie
przynies¢ efekiu i stosowanie pirymeta-
miny w potgczeniu z innymi lekami na-
lezy prowadzi¢ bezterminowo, w celu
kontrolowania choroby.

Zapobieganie toksoplazmozie zawiera

sie w kilku prostych zasadach:

e rozsqdek w zabawach z kotami
i wich pielegnacji - zakazenie przez
gtaskanie pupila swojego lub cu-
dzego jest mato prawdopodobne,
grozniejsze jest czyszczenie kuwety
lub sprzgtanie po kocie bez uzycia
gumowych rekawiczek,

* karmienie kotéw odpowiednig karmg,
co zmniejsza ich zapedy do polowa-
nia na dzikie ptaki i myszy (ich migso
moze zawiera¢ cysty Toxoplasma
gondiij,

* ostrozno$é przy pracach ogrodo-
wych - sq one przeciwwskazane
u 0séb z obnizong odpornosciq
(mozna zarazi¢ sie toksoplazmo-
zq, nokardiozq i innymi chorobami),
a najlepiej wykonywad je rowniez
w gumowych rekawicach,

* rozsqdek w przygotowywaniu po-
fraw miesnych (tatar, krwiste steki)
- dotyczy zaréwno odpowiedniej
obrobki termicznej miesa, jak rdwniez
mycia narzedzi kuchennych (blaty,
deski do krojenia, noze),

* unikanie spozywania niepasteryzo-
wanego mleka koziego,

* obowigzkowe mycie warzyw i owo-
céw przed spozyciem,

* zabezpieczenie piaskownic i placow
zabaw przed zanieczyszczeniem ko-
cim katem.

dr med. tukasz Szczygiet
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