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Do niedawna badania naukowe nad toksoplazmoza dotyczyty gtownie
wrodzonej postaci choroby dajacej najpowazniejsze konsekwencje. Te
zagadnienia sq obecnie dobrze opracowane. Postac oczna choroby, ktorq
dotychczas wiqzano z wrodzonq toksoplazmozq, wydawata sie rownie?
dos¢ dobrze poznana. Jednak, wskutek pojawienia sie nowych, przetomo-
wych odkryc¢ w ciqgu ostatnich 10-ciu lat, poglqdy na ten temat aktualnie
ulegajq zmianie. Artykut jest pracq pogladowq powstatq na podstawie
przeglqdu pismiennictwa dotyczqcego ocznej postaci toksoplazmozy.

WPROWADZENIE

Toxoplasma gondii jest niemalze kosmopolitycznie wystepujacym, wewnatrzkomérko-
wym pasozytem, pierwotniakiem, ktdry powoduje jedna z najczestszych zooantroponoz.
Po raz pierwszy toksoplazmoze opisat czeski okulista Josef Janku w 1923 r. jako ciezki,
wrodzony przypadek choroby z wodogtowiem i matooczem. Powszechne wystepowanie
pierwotniaka ma swoje odbicie w czestosci zakazen. W Europie Zachodniej i Srodko-
wej znacznie ponad 60% ludzi przebedzie te¢ infekcje w ciagu swojego zycia. Czesto$é
zarazeh wzrasta wraz z wiekiem ludzi i w pewnym przyblizeniu mozna przyjaé, ze
w naszej czesci Europy odsetek dodatnich odczyndw serologicznych jest w danej grupie
wiekowej poréwnywalny z jej wiekiem (1, 2, 3, 4). Pomimo tak czestego wystepowania
zarazen choroba jest rzadko rozpoznawana ze wzgledu na czesto bezobjawowy lub
skapoobjawowy przebieg - tylko u ok. 20% chorych wystgpuje obok objawdw rzeko-
mogrypowych stosunkowo charakterystyczna, zwykle tagodna, szyjna limfadenopatia.

Cykl zyciowy T. gondii, ktéry do korica poznano dopiero w latach 1950-1970, sktada
si¢ z dwu faz: rozwoju plciowego, ktéry ma miejsce w nabtonku jelit ostatecznych
zywicieli - kotowatych oraz podziatéw bezptciowych mogacych zachodzi¢é w organiz-
mach wszystkich cieptokrwistych zwierzat. Zarazone koty, z reguty mtode, przez krétki
okres wydalaja pasozyta wraz z katem w postaci poczatkowo nieinfekcyjnych oocyst.
Staja si¢ one inwazyjne dopiero po pewnym okresie pozostawania w wilgotnej glebie
o okre$lonej temperaturze i moga zarazaé nawet przez wiele lat. Po spozyciu inwa-
zyjnych cyst organizm zywiciela przechodzi ostra faze choroby powodowana przez
tachyzoity - szybko dzielace si¢ i atakujace nastepne komorki gospodarza (gr.: fachy
znaczy szybko). Faza ta trwa do zadziatania specyficznych mechanizmoéw odpornoscio-
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wych organizmu gospodarza, zwykle okoto dwu tygodni. Po tym okresie objawy choroby
ustepuja, a w organizmie pozostaja tylko formy wewnatrzkomérkowe o bardzo spowol-
niatym metabolizmie zwane bradyzoitami (gr.: brady znaczy wolno), znajdujace si¢ po
kilkaset w jednej komodrce gospodarza zwanej cysta tkankowa. Rola biologiczna cysty
tkankowej jest dalsze rozpowszechnienie pasozyta wérdd migsozernych zywicieli, a w
koncu wsrdéd kotowatych (3, 5).

Do niedawna uwazano, ze ten okres w zyciu gospodarza nie charakteryzuje si¢
niczym specyficznym poza dodatnimi odczynami serologicznymi utrzymujacymi si¢ do
konca jego osobniczego zycia. Tak diugie utrzymywanie si¢ odczyndéw serologicznych
jest powodowane stata stymulacja uktadu odpornos$ciowego gospodarza przez brady-
zoity z cyst tkankowych. Te faze nazywa si¢ czesto przewlekta toksoplazmoza. Istnieje
powinowactwo pierwotniaka do tkanki nerwowej gospodarzy - w tym rowniez siatkowki.
Cysty tworza si¢ gltdwnie w miesniach i mézgu. Z punktu widzenia biologii pasozyta
lokalizacja mézgowa powinna mie¢ duzo mniejsze znaczenie przy jego bezposrednim
dalszym przekazywaniu. Na poczatku lat osiemdziesiatych ukazaty si¢ prace mogace
thumaczy¢ ten fakt pozornie nie pasujacy do pozostatych. Opisuja one zmiang w za-
chowaniu zwierzat przewlekle zakazonych - ich zachowanie zmienia si¢ tak, ze moga
by¢ tatwiej upolowane przez zwierzeta drapiezne (6). Jest to skutek oddziatywania cyst
tkankowych i metabolitow bradyzoitéw obecnych w ich moézgu. W tym aspekcie miej-
scowe zapalenia siatkéwki i nastepujace w ich wyniku uposledzenie widzenia gospoda-
rza moze stanowi¢ Kkolejny, podobny mechanizm rozpowszechniania pasozyta (7).
W badaniach czeskich psychologéw wykazano, ze u ludzi z dodatnimi odczynami moz-
na dopatrywac si¢ zmiany ich profilu behawioralnego oraz ze rdéznice te pogiebiaja sie
wraz z czasem jaki uptynat od serokonwersji (7, 8).

TOKSOPLAZMOZA NARZADU WZROKU

Cztowiek zaraza si¢ pierwotniakiem T7oxoplasma gondii w nastgpujacy sposob:

— najczesciej przez spozycie cyst tkankowych wraz z surowym, suszonym lub niedo-
gotowanym miesem (prawdopodobnie ok. 80% zakazen);

— przez spozycie oocyst-z gleby zanieczyszczonej kocimi odchodami lub w wyniku
spozycia zanieczyszczonej wody, warzyw lub wdychajac oocysty wraz z kurzem i
wtornie je przetlykajac (sposdb drugi co do czestosci) (9);

— przekazanie zarazenia wertykalnie z matki na ptdd (wrodzone);

— zarazenie jatrogenne np. poprzez przetoczenie ptynéw ustrojowych od zarazonych
0séb (znaczenie kazuistyczne).

W kazdej z powyzszych sytuacji proces chorobowy moze objaé oko, jednak w prak-
tyce przydatne jest rozréznienie przypadkéw choroby wrodzonej od nabytej. Postaé
oczna toksoplazmozy jest najczestsza przyczyna zapalen siatkéwki oka czlowieka. §lady
po przebytym zapaleniu mozna znalezé u od 0,6% do 8,8% mieszkaricow USA (10,
11). W Brazylii, gdzie dodatnie odczyny serologiczne ma az 98% dzieci w wieku 10-ciu
lat zmiany na dnie oka $wiadczace o przebyciu infekcji miato az 17,7% populacji.
Natomiast na wyspach Pacyfiku pomimo dodatnich odczynéw w 90% populacji nie ma
przypadkéw zmian ocznych (12).
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1. PRZEBIEG TOKSOPLAZMOZY OCZNE]

Wedtug Hollanda namnazajace si¢ pasozyty sa odpowiedzialne za niszczenie tkanki
gospodarza, za$ reakcja zapalna jest powodowana nadwrazliwo$cia na antygeny paso-
zyta. Klasycznie choroba przebiega poczatkowo jako ogniskowe zapalenie siatkowki,
jednak wtérnie zwykle zajmuje naczyniowke. W ciele szklistym wystepuje odczyn za-
palny: wysick drobnopytkowy, mety, blony zapalne. W tym okresie na dnie oka wi-
doczne jest puszyste, kremowo-biate, przypominajace obtok ognisko zakrywajace wtas-
ciwa zmiane, czesto poprzez drobnopytkowy wysick w szklistce lub w komorze przed-
niej dajacy wrazenie mgty (ang.: headlights in the fog). Gtdwna dolegliwo$cia chorego
jest pogorszenie si¢ ostrosci widzenia w ciagu jednego do kilku dni, lub ewentualnie
pojawienie si¢ ciemnych, przemieszczajacych sie¢ plam w polu widzenia (13). W ciagu
2-6 tygodni zapalenie ustepuje samoistnie z pozostawieniem tworzacej sie jeszcze nieco
dtuzej typowej blizny. Ma ona charakter zanikowy, zwykle owalny ksztalt, czgsto z
czarnymi ziarnami przegrupowanego barwnika, ulokowanymi na obwodzie zmiany.

Choroba ma przebieg nawracajaco-remisyjny. Istnieja niewielkie rozbieznosci co do
czestosci pojawiania sie nawrotéow. W badaniach z osrodka holenderskiego zaobserwo-
wano 9 nawrotéw u 8 (57%) pacjentéw z pos$rod 14-stu obserwowanych przez 2 lata,
($rednia obserwacja wynosita 4,6 lat) (14). W innej pracy z tego o$rodka autorzy
podaja, ze u 41% os6b choroba nawrécita w ciagu dwu lat, po trzech latach odsetek
wzrdst do 49% (15).Wsérod 20-stu 0séb z oczna, toksoplazmoza, nabyta w czasie epide-
mii na wyspie Victorii w prowingji Brytyjska Columbia, w ciagu 13-61 tygodni obser-
wacji stwierdzono nawrét u 4 oséb (16). Nawrotowe ogniska zapalenia albo przylegaja,
do obrzezy starych blizn albo tez sa odlegle - tworza wtedy tzw. ogniska satelitarne.
Po ukonstytuowaniu si¢ blizny w dalszym przebiegu choroby nie ma znaczenia czy
pierwotnie byta ona wrodzona czy nabyta. Obie postacie sa jednakowo leczone i maja
jednakowy dalszy przebieg. Rozréznienie ich ma znaczenie epidemiologiczne i przy
rozpoznawaniu etiologii przypadkow watpliwych klinicznie, w ktérych pozwala to na
lepsza interpretacje odczyndw serologicznych.

2. TOKSOPLAZMOZA OCZNA WRODZONA

Dobrze udokumentowano czesto$¢ i przebieg zakazenia wrodzonego oraz czgstosé
zajecia narzadu wzroku. Okoto 80% dzieci urodzonych z wrodzona toksoplazmoza,
nawet jedli przy urodzeniu nie maja wykrywanych zmian w narzadzie wzroku,
W przysztodci rozwinie zapalenie siatkéwki (17, 18, 19, 20, 21). Czas w jakim dojdzie
do pierwszego epizodu zapalenia moze by¢ rézny. Rozpoznanie toksoplazmozy ocznej
u noworodkéw, u ktérych sa obecne inne, ogdlne objawy wrodzonej toksoplazmozy nie
nastrecza trudno$ci. Diagnostycznie trudniejsze sa przypadki, kiedy w okresie okoto-
porodowym nie postawiono rozpoznania wrodzonej postaci choroby, a zmiany oczne
pojawiaja sic¢ dopiero w okresie pdzniejszym (myli si¢ je z przypadkami nabytymi).

3. TOKSOPLAZMOZA OCZNA NABYTA

Do niedawna toksoplazmoz¢ nabyta narzadu wzroku rozpoznawano w przypadku
wspotistnienia opisanego obrazu klinicznego, bez obecnosci starych blizn, gdy zmiany
oczne powstawaly jednoczes$nie z ogdlnoustrojowymi objawami choroby u osoby z wy-
soko dodatnimi odczynami serologicznymi i obecnymi przeciwciatami w klasie IgM.
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Wazne byto, aby powstawaly charakterystyczne blizny zanikowe siatkowki. Ostatnio
jednak poglady te uleglty zmianie i nie ma zgodnosci jesli chodzi o czesto$¢ wystepo-
wania, przebieg i obraz kliniczny ocznej nabytej toksoplazmozy. Przede wszystkim
okazato si¢, ze (podobnie jak w postaci wrodzonej) w nabytej toksoplazmozie do
pierwszego zapalenia siatkdwki moze dochodzi¢ wiele lat po nabyciu infekcji, czyli juz
w okresie infekcji przewlektej (22, 23). To dato inne niz poprzednio podstawy do
kwalifikacji przypadkow zapalen siatkéwki do grupy nabytych lub tez wrodzonych.

3A. CZESTOSC ZAJECIA OKA

Do konca lat osiemdziesiatych istniato powszechne przekonanie o niezwykle rzad-
kim zajeciu narzadu wzroku w przypadkach nabytych, zdecydowana wigkszo$¢ zmian
ocznych o typie toksoplazmozowym uwazano za wrodzone. Ten poglad jest przedsta-
wiony w klasycznej, szeroko cytowanej pracy Perkinsa (17). Na podstawie przegladu
piSmiennictwa, po przeanalizowaniu ponad 3,7 tysiaca opisanych przypadkéw autor
przekonuje, ze tylko u 2% do 3% chorych z nabyta toksoplazmoza, moze rozwinaé sig
zapalenie siatkéwki. Podobne opinie maja inni autorzy (22). Perkins argumentuje, ze
skoro ilo$¢ oséb seropozytywnych wzrasta wraz z wiekiem, to w przypadkach zachoro-
wan nabytych takze liczba osoéb z toksoplazmozowym zapaleniem siatkdwki powinna
wzrastaé, a tego nie potwierdzato éwczesne piSmiennictwo. Najczeséciej choruja pacjenci
w 2 - 4 dekadzie zycia (24). Jednak pewne fakty z nowszych doniesienn pozwalaja
inaczej spojrze¢ na te argumentacje. Wg Glasera w potudniowej Brazylii czestosé
przypadkow jednak wzrasta wraz z wiekiem (25). W pracy z 2000 roku z Columbii
uzyskano wysokie odsetki pacjentdow z obecnymi, innymi niz IgG przeciwciatami anty-T
gondii (26), co wskazywatoby na wyzszy odsetek niedawno nabytych zmian ocznych.
Ponadto w pracy autoréw holenderskich z 1999 roku wykazano, ze pacjenci z obrazem
klinicznym pierwotnej zmiany ocznej sa wyraznie starsi od pacjentow z nawracajaca
postacia, choroby - czyli prawdopodobnie wrodzona, (21). W pracy opisujacej epidemie
w Kanadzie zauwazono, ze $rednia wieku pacjentéw ze zmianami ocznymi (54 lata)
jest wyzsza od $redniej wszystkich zakazonych pacjentéw( 27,7 lat). Autorzy ttumaczyli
ten fakt w inny sposob - stabsza odpornoscia pacjentéw w starszym wieku, co utatwia
zajecie siatkéwki. Innym argumentem Perkinsa byty stosunkowo niskie warto$ci od-
czynow serologicznych stwierdzane w przypadkach pierwszorazowego zapalenia siat-
koéwki (czyli mogacego uchodzié za nabyte), nie wskazujace na niedawne przebycie
zujace, ze zapalenia siatkdéwki w przypadkach nabytych pojawiaja si¢ nie zawsze wraz
z objawami ogollnymi ale i odlegle, wigc niskie poziomy przeciwcial nie sa wystar-
czajacym argumentem za wrodzona, postacia choroby (22, 23, 27, 28).

Od poczatku lat 90-tych pojawito si¢ bardzo wiele prac opisujacych nabyte przypadki
potwierdzone obecnodcia przeciwciat klas IgM i IgA (13, 14, 26). Jednak coraz wieksza
liczba prac prezentujacych takie przypadki nie wskazuje jednoznacznie na ich wysoka
czesto$é. Ponadto nalezy bra¢ pod uwage odczyny nieswoiste tak czeste w chorobach
reumatoidalnych i tzw. ,,naturalne” wystgpowanie przeciwciat klasy IgM skierowanych
przeciw T. gondii. W pracy M Paul wszystkie przypadki ocznej toksoplazmozy charak-
teryzowaty si¢ wysoka awidno$cia przeciwciat klasy IgG co wskazuje na raczej wrodzony
(odlegty) niz nabyty (niedawno) typ zarazenia (29). Perkins podaje w swojej pracy, ze
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nie spotkat ani jednego opisu rodzenstwa (poza blizniakami) chorego na oczna postaé
toksoplazmozy - ale do chwili obecnej opisano juz takie przypadki (23, 25, 30). Nowsze
prace dopuszczaja zajecie narzadu wzroku az w blisko 20% przypadkéw - tak nie-
watpliwie wykazano w potudniowej Brazylii; podobna liczbg¢ podawano w przypadku
epidemii z wyspy Victorii w Brytyjskiej Columbii w Kanadzie (10, 16, 25). Warto
jednak zauwazy¢, ze warunki Brazylii r6znia si¢ wieloma czynnikami od Europy czy
Ameryki PoéInocnej np. znaleziono pewne réznice czestosci infekcji matek dzieci
z wrodzona, toksoplazmoza w Europie, zaleznie od ich profilu genetycznego. Réznice
genetyczne ludzi moga mieé znaczenie takze i w nabytych postaciach choroby (31).
Ponadto sugeruje sie rézna geograficzna dystrybucje patogennych szczepdéw pasozyta
(32). Co do epidemii w Brytyjskiej Columbii z 1995 roku, to na przebadanych 100
pacjentéw 19-stu miato zapalenie siatkowki, lecz pacjenci nie byli dobierani przypad-
kowo a rekrutowali sie sposrdod osdb z obecnymi objawami lub sposrdd ciezarnych.
Bardziej wiarygodne byloby podanie odsetka kobiet cigzarnych (wszystkie cigzarne
z wyspy miaty oznaczane przeciwciata) z dodatnimi odczynami serologicznymi w klasie
IgM lub lepiej IgA i z zajeciem narzadu wzroku, ale nie ma tych danych w pracy.
Autorzy podaja jako prawdopodobna liczbe 3000 osdb zakazonych w tej epidemii i do
tej liczby nalezy odnosi¢ liczbe przypadkéw ocznych - czyli wéwczas odsetek nabytych
przypadkéw bytby ponizej 1% (16); w ten sposob liczy to Pani Gilbert (podaje 0,3%)
w opublikowanym protokole do nie zakonczonych jeszcze badan (33).

3B. OBRAZ KLINICZNY

Przypadki pierwszorazowego zapalenia siatkéwki, ktéorym nie towarzyszy obraz starej
blizny i w ktérych znaleziono serologiczne wyktadniki niedawno nabytej toksoplazmozy
sa zachorowaniami nabytymi. Opisywane sa pierwszorazowe zapalenia siatkéwki, ktore
rozpoczely sic w pewnej odlegtosci czasowej od wczesniej nabytego zakazenia. W tych
przypadkach wczesniejsze szczegdétowe badania nie wykrywaly zmian. Niezaleznie od
czasu jaki uptynat od poczatku zarazenia, oba te rodzaje zapalen siatkdwki maja taki
sam, wyzej opisany obraz kliniczny.

Ostatnio w artykule Hollanada z 1999 r. podano o znalezieniu zmian ocznych inne-
g0 typu niz znane dotychczas u 10-ciu pacjentéw ze $wiezo nabyta ostra toksoplazmoza
ogdlnoustrojowa. Chodzito o osoby z zapaleniami btony naczyniowej, czesto z izolowa-
nym wysigkiem w komorze przedniej, ale bez obecnosci ogniskowego, zanikowego
zapalenia siatkowki. Zmiany te szybko ustepowaty. U czterech pacjentéw dopiero
W pOzniejszym czasie ukonstytuowata si¢ blizna wczesniej nie zmienionej siatkéwki. Te
fakty moga poszerzy¢ dotychczasowy obraz zmian typowych dla toksoplazmozy ocznej
o inne przypadki poprzednio nie brane pod uwage. Autorzy powoluja si¢ na modele
zwierzece, w ktérych podobne zmiany wywolano u wcze$niej uczulonych zwierzat po-
przez dooczne podanie zywych lub zabitych pierwotniakéw (34). Wydaje sie, ze wnioski
w tej pracy wyplywaja niejako z jej zatozen. Z gory zaktadano poszukiwania takich
wtasnie pacjentdow, ale z pracy nie do konca wynika z jak licznej grupy ich wybrano.
Nie ma pewno$ci czy sa to zmiany wywotane przez 7. gondii czy nie wspotistniejace
z nimi. Wiadomo, ze kazda ostra choroba, szczegdlnie toksoplazmoza, sama daje
obnizenie odpornos$ci, wicc u tych oséb tatwiej o wspdtistnienie dwu choréb lub o su-
perinfekcje, szczegdlnie gdyby w przypadku dalszej obserwacji nie wytworzyly si¢ u nich
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zadne blizny lub odlegte, typowe zapalenia. Ponadto szeScioro pacjentéw otrzymywato
sterydy, cze$¢ okotogatkowo (28).

4. NOWE SPOJRZENIE NA PATOMECHANIZM NAWROTOW

Badania Mc Hugh i wsp. z 1997 roku rzucaja nowe $wiatto na proces reaktywacji
choroby (35). Po zastosowaniu nowych testow ELISA, przy pomocy ktérych mozna
rozpoznaé przeciwciata specyficzne dla cyst tkankowych wykazano, ze proces ich
pekania jest w dynamicznej rownowadze z mechanizmami obrony gospodarza. Brak
wzrostu miana przeciwciat przeciw antygenom cyst tkankowych u 0sdb z reaktywacja
zapalenia i u pacjentéw zakazonych HIV sugeruje stata ilos¢ rozpadajacych si¢ cyst
w jednostce czasu, u danej osoby. To czy reaktywacja nastapi zalezy od zaburzen sit
odpornosciowych gospodarza. Potwierdzeniem moga by¢ obserwowane w naszym ma-
teriale u o0s6b z nawrotami toksoplazmozowego =zapalenia siatkdwki, czesto
wystepujace, poprzedzajace je, objawy rzekomogrypowe wskazujace na niedawno prze-
byta inna infekcje, jak tez czeSciej wystepujace reaktywacje u kobiet w ciazy.

5. BADANIA DODATKOWE W ROZPOZNAWANIU TOKSOPLAZMOZY OCZNE]J

Nie istnieje metoda laboratoryjna dajaca przyzyciowo jednoznaczne rozpoznanie
zarazenia T. gondii w przypadku watpliwym klinicznie. Nie ulega watpliwosci, ze ujemne
odczyny serologiczne wykluczaja te chorobe definitywnie, chociaz znane sa prace,
w ktérych poddaje si¢ to w watpliwo$¢ (36). Dodatnie odczyny, niezaleznie od ich
poziomu, potwierdzaja mozliwos¢ tej etiologii, ale nie daja w zadnym przypadku
jednoznacznej odpowiedzi twierdzacej. Najszybciej pojawiaja si¢ przeciwciata w klasie
IgM - juz w pierwszym tygodniu choroby, zanikaja zwykle okoto 9-go miesiaca. Wyka-
zano istnienie fatszywie dodatnich odczynéw anty - 7. gondii w klasie IgM, nazywanych
przez niektérych autoréw ,,naturalnie wystepujacymi” przeciwciatami. Istnieja przypad-
ki przetrwania przeciwciat w klasie IgM przez ponad rok obserwacji, sporadycznie
wykazywano ich powtdrne pojawienie sic. Rzadko sa syntetyzowane w galce ocznej.

Zachowanie sie przeciwciat klasy IgA jest bardziej przewidywalne - sa bardziej
przydatne w praktyce. Pojawiaja si¢ od drugiego do czwartego tygodnia choroby,
zanikaja okoto 9-go miesiaca. W gatce ocznej moga by¢ produkowane nie tylko wkrotce
po ostrej fazie choroby, ale takze i wiele lat pdzniej, przy reaktywacjach. Nie jest jasne
czy moga definitywnie zanika¢ i pojawiac sig¢ ponownie, czy tylko wystepuja okresowe
ich obnizenia do poziomdéw nie wykrywalnych. Moga tez by¢é produkowane w gatce
ocznej nawet pod nieobecnos¢ IgG. To niespotykane dotad poza gatka oczna zacho-
wanie si¢ przeciwciat klasy IgA tlumaczy sie¢ odmiennodcia lokalnego $rodowiska
immunologicznego i wysokim poziomem cytokiny TGF-beta (37).

W przypadku dostgpnosci cieczy wodnistej z przedniej komory i materiatu szklistki,
wykonuje si¢ badanie poréwnawcze poziomow przeciwciat uzyskanych z tych plynéw
i z surowicy pobranych jednoczasowo - tu otrzymuje si¢ najwyzsze wyniki zgodnosci
obrazu klinicznego z badaniami laboratoryjnymi. Falszywie ujemne wyniki moga si¢ tu
pojawiaé we wczesnej fazie choroby, lub gdy wysoki poziom przeciwciat jest obecny
w krazeniu ustrojowym (37, 38).

Warto zauwazy¢, ze peinej zgodno$ci pomiedzy obrazem klinicznym a odczynami
serologicznymi nie osiagniemy nigdy. Poza tym rozbieznosci nie musza by¢ wynikiem
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niedoskonatosci odczynéw serologicznych, sytuacja moze by¢ odwrotna - to nie do
konca ustalony obraz kliniczny choroby pozwala na wlaczenie do badan klinicznych
pacjentéw ze zmianami o innym podtozu.

Istnieje mozliwo$¢ poszukiwania materiatu genetycznego pierwotniakéw metoda PCR
np. w ptynie z komory przedniej, ale wbrew wczesniejszym oczekiwaniom metoda ta,
poza tym, ze bardzo nowoczesna i droga, nie okazata si¢ skuteczna jako samodzielna.
Jest przydatna jako metoda uzupetniajaca (39). Wiarygodny wydaje sie fakt, ze wyniki
poszukiwania materiatu genetycznego 7. gondii w surowicy metoda PCR nie ustgpuja
tym wykonywanym ze szklistki lub komory przedniej (40).

6. LECZENIE TOKSOPLAZMOZY OCZNEJ

W leczeniu stosuje sie¢ rézne polaczenia pyrimetaminy z sulfonamidami i antybioty-
kami. Wykazano Korzystny wptyw kombinacji pyrimetaminy, sulfadiazyny i klindamy-
cyny na wielko$¢ powstatej blizny ale nie wykazano wplywu na zmniejszenie czestosci
nawrotéw i na skrdocenie trwania pojedynczego zapalenia (15, 41). Podczas leczenia
antagonistami kwasu foliowego zawsze podaje si¢ suplementacje z kwasu folinowego
celem zmniejszenia dziatan niepozadanych. Podawanie kortykosteroidéw jako mono-
terapii uznano za niewlasciwe, podawanie systemowe i miejscowe za wzglednie wska-
zane, pod warunkiem jednoczasowego podawania lekow pierwotniakobdjczych (42).

Niedawno wykazano, ze Atovaquone (Mepron, Glaxo-Welcome) w dawce 4 x 750
mg/d/3 miesiace jest co najmniej tak samo skuteczny, jak pozostate dotychczas stoso-
wane leki, a moze dawa¢ mniej dziatan niepozadanych. Zastosowanie tego leku wyma-
ga dalszych badan. W naszym kraju jego zakup od kwietnia 2000 r. jest praktycznie
niemozliwy i wymaga indywidualnej zgody Ministerstwa Zdrowia. Cena calej kuracji
wg amerykanskiej pracy byta wyzsza od klasycznych terapii (43).

W pracy z 1999 roku autorzy holenderscy wyrazaja opinig, ze przedtuzenie poda-
wania lekdw nawet do roku - moze daé lepsze wyniki, je$li chodzi o czesto$é nawrotéw
zapalen (14), za§ w protokole do obecnie wykonywanych badan nad skuteczno$cia
leczenia ocznej toksoplazmozy uzyto zwrotu ,profilaktyka”, co rowniez wskazywatoby
na rozwazanie przez autoréw diugotrwalego podawania lekow (33).

W naszej Klinice leczymy dorostych pacjentéw uzywajac kombinacji pyrimetaminy
i sulfadoxyny wydtuzajac podawanie obu antyfoliantéw do szesciu miesiecy w dawkach
podtrzymujacych stezenie osiagnigte przez trzytygodniowe ,,intensywne” ich podawanie.
Podajemy réwniez azitromycyng lub spiramycyng¢ w okresie osiagnigcia statego, wyso-
kiego stezenia poprzednich lekow. To leczenie stosujemy od konca 1994 roku do chwili
obecnej. Wyniki wymagaja opracowania i po jego zakonczeniu zostang opublikowane.
Wstepnie wydaja si¢ by¢ zachecajace, jesli chodzi o czesto$¢ nawrotdow choroby; nie
obserwowali$my tez powaznych dziatan ubocznych zwiazanych z przedtuzonym stoso-
waniem lekéw. Nie stosujemy suplementacji kwasem folinowym, poza osobami w ciazy
i w przypadku ujawnienia si¢ znacznej supresji szpiku.

PODSUMOWANIE

1. Ustalono, ze zaréwno w przebiegu nabytej jak i wrodzonej toksoplazmozy czg$¢
zmian w siatkéwce moze pojawiaé si¢ po raz pierwszy dopiero po pewnym czasie
po pierwotnym zakazeniu - czyli ma miejsce w przewlekltym stadium choroby.
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Cysty tkankowe pierwotniaka moga by¢ obecne przez jaki$ okres nawet i w siat-
kéwce nie zmienione;.

Od okoto dziesieciu lat pojawia si¢ coraz wiecej prac podajacych zdecydowanie
wyzszy niz poprzednio odsetek pacjentdw z nabyta oczna toksoplazmoza. Taka
sytuacja ma niewatpliwie miejsce w potudniowej Brazylii, prawdopodobnie w
Kolumbii, co do innych rejonéw nie wykazano tego w sposéb przekonywajacy.
Poza réznym odsetkiem dodatnich odczyndéw w populacjach, réznice te moga
wynikaé¢ z nieréwnomiernej dystrybucji geograficznej patogennych i mniej pato-
gennych szczepdw 7. gondii, ewentualnie z réznic genetycznych spoteczenstw.

. Nalezy przyja¢ model dynamicznej réwnowagi pomigdzy pekajacymi cystami

tkankowymi i odpornoscia gospodarza. Reaktywacja zapalenia siatkéwki powsta-
je wéwczas gdy ta rownowaga zaburza sie na niekorzy$¢ gospodarza wskutek
spadku jego odpornosci, gdyz w czasie reaktywacji zapalen nie wykazano zwigk-
szonego uwalniania bradyzoitow z cyst.

. Niedawno wykazano wspotistnienie ostrej, nabytej toksoplazmozy z zapaleniami

btony naczyniowej, bez typowych, ogniskowych, martwiczych zmian w siatkowce
- nie ma dowoddéw aby te zmiany oczne uznaé za powodowane bezposrednio
przez pasozyta.

Najskuteczniejsza metoda laboratoryjna pomocna w rozpoznawaniu przypadkéw
klinicznie nietypowych lub watpliwych jest poréwnywanie pozioméw przeciwciat
réznych klas w ptynie uzyskanym z naktucia komory przedniej z poziomami tych
przeciwciat w surowicy.

. Nie znaleziono dotychczas skutecznego leczenia zapobiegajacego nawrotom ani

skracajacego wyraznie czas rzutu choroby. Leczeniem pyrimetamina z sufadia-
zyna i klindamycyna mozna zmniejszy¢ wielko$¢ blizny powstatej po zapaleniu.
Prawdopodobnie lepsze rezultaty da przedtuzone, nawet do roku, podawanie tych
lekéw podobnie jak w przypadkach pacjentéow HIV-dodatnich i noworodkéw
z wrodzona choroba. Obiecujace moze by¢ leczenie nowym w tej chorobie lekiem
- Atovaquone. Obecnie mozna powiedzieé, ze jego skutecznos$é nie jest gorsza
od dotychczasowych lekéw a dziatania uboczne prawdopodobnie mniejsze.

Piotr K Borkowski
NEW TRENDS IN OCULAR TOXOPLASMOSIS-THE REVIEW

SUMMARY

For past ten years some new trends can be observed in the field of ocular toxoplasmosis. In
this article on the basis of reviewing scientific articles the author tried to point out important,
or new information which may have an impact on clinical researches and clinical practice in the
close future.

1. There is evidence that some tissue cysts can be present in untouched retinal tissue, and
can produce an inflammatory reaction even many years after primary infection. This concerns
both congenital and acquired toxoplasmosis.

2. The coexistence of intraocular inflammatory reaction without focal necrotizing retinocho-
roiditis in patients with acquired systemic toxoplasmosis was described - but there is no evidence
that those inflammations were directly cause by T. gondii parasite themselves. It is too early to
include this changes into the classical clinical picture of toxoplasmic retinochoroiditis.
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3. For the past ten years there have been published articles showing higher prevalence of
acquired ocular toxoplasmosis but this is well documented only in south America. In Europe
and USA the frequency of ocular toxoplasmosis cases are low. Despite the different percentage
of infected people in these populations, this controversial result can be caused by different
distribution of pathogenic and non-pathogenic strains of the parasite as like by differences in
human genotypes.

4. There is model of "dynamic equilibrium" existing between host defence and parasite cyst
ruptures helpful for understanding reactivation. Level of tissue cyst-specific antigens does not
rise in the population of HIV patients or during reactivation of ocular retinochoroiditis- this
places the responsibility for reactivation on the side of host immunoresponce.

5. The most specific and reliable laboratory assessment for ocular toxoplasmosis, which is
specifically helpful in clinically atypical cases, is combination of IgG, IgA and IgM serology tests
made of serum and intraocular fluids. It can proof intraocular production of antibodies. PCR
tests have got some value, but they are not as efficient as have been thought previously.

6. There is no efficient treatment diminishing recurrence rate and the time of singular
inflamation yet. The combination of pyrimethamine, sulfadiazine and clindamycin, given for 3 to
4 weeks with supplementation of folinic acid for diminishing side effects, can diminish the
measure of future scar. Long lasting treatment as it is used in children with congenital disease
or in HIV patients can be probably more efficient. Atovaquone is as effective as traditional
drugs and gives fewer side effects.
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