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STRESZCZENIE:

Wrodzona toksoplazmoza jest wynikiem pierwotnego zarazenia pierwotniakiem
Toxoplasma gondii kobiety ciezarnej w trakcie trwania cigzy. Zaleznos¢ miedzy
czasem zarazenia ptodu a zmianami klinicznymi jest odwrotnie proporcjonalna:
im starszy ptod, tym ryzyko zarazenia wieksze, natomiast nasilenie zmian cho-
robowych mniejsze lub bezobjawowe w okresie noworodkowym. Symptomy
Ujawniaja sie w pozniejszym zyciu w postaci: zaburzen wzroku, stuchu, abjawdw
neurologicznych, opoznienia psychomotorycznego. Edukacja kobiet w ciazy
0 drogach zarazenia ta pierwsza linia obrony. Nastepnie sa konieczne systema-
tyczne badania serologiczne ciezarnych, umozliwiajace wezesne wykrycie za-
razenia pierwotnego | zastosowanie leczenia, ktore poprawia rokowanie u dzieci
zarazonych wewnatrzmacicznie. Koncowym etapem powinien byé dokkadny
wywiad oraz analiza kart cigzy jako tzw. ostatnie sito. Te narzedzia sa w naszych
rekach, mozemy dzieki nim ograniczyc wystepowanie tej ciezkiej choroby,

StOWA KLUCZOWE: toksoplazmoza, toksoplazmoza wrodzona, diagnostyka
prenatalna, wady ptodu, leczenie

ABSTRACT:

Congenital toxoplasmosis results from a primary infection with Toxoplasma gondii
during pregnancy. The relationship between the probability of fetal infection and clin-
ical changes is inversely proportional The older the fetus, the greater risk of infection,
but the severity of lesions is lower or the course is asymptomatic in the necnatal
period. However, the symptoms appear later in life, in the form of: visual, hearing, neu-
rological disorders or mental retardation. Education of pregnant women about the
pathways of infection is the first line of defence. Then, systematic (optimally in every
trimester in seronegative women) serological tests of pregnant women enabling ear-
ly detection of the primary infection and implementation of treatment that improves
prognosis in children infected intrauterine are required. The final stage should be an
accurate interview and analysis of pregnancy cards as so-called the last 'sieve’ They
are tools in our hands which we can limit the occurrence of this serious illness.

KEY WORDS: toxoplasmosis, congenital toxoplasmosis, prenatal diagnostics, fe-
tal anomialies, treatment
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WSTEP

Toksoplazmoza (lac. toxoplasmosis, ang. toxoplasmo-
sis) jest to choroba odzwierzeca, wywolywana przez pier-
wotniaka Toxoplasma gondii. Po raz pierwszy opisano
ja w 1908 roku u afrykanskiego gryzonia. Po 30 latach zo-
brazowano toksoplazmoze wrodzona u plodu i noworodka,
natomiast po kolejnych 30 latach opisano pelny cykl zycio-
wy pierwotniaka, ktory ja wywotuje. Mimo rozprzestrzenie-
nia sie T. gondii na calym $wiecie oraz zdolnosci zarazania
niemal wszystkich gatunkow ptakow 1 ssakow zroznico-
wanie genetyczne jest wyjatkowo mate. Trzy linie klonalne
(I, IT i IIT) obejmuja tacznie ponad 95% szczepdw izolowa-
nych w Europie i Ameryce Péinocnej. R6znig si¢ fenotypo-
wo, m in. pod wzgledem zjadliwoéci: I - wysoce zjadliwy, 11
i IIT - o stabej zjadliwosci [1, 2].

CYKL ZYCIOWY T. GONDII

Zywicielem ostatecznym 7. gondii w naszej strefie kli-
matycznej jest kot. Podczas ostrej fazy infekcji w nablonku
jelitowym kota nastepuje rozwoj plciowy pasozyta i powsta-
nie formy zakaznej - oocysty. Miliony oocyt zawierajacych
sporozoity po wydaleniu z kocimi odchodami dojrzewaja
w glebie i zachowuja zakaZno$¢ przez ok. 12-18 miesiecy.

Toksoplazmoza
(Toxoplasma gondii)
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*0J Ryc. 1. Cykl zyciowy T. gondii

Spozycie oocysty przez zwierzeta lub czlowieka powoduje
uwolnienie w jelicie sporozoitéw i przejécie pierwotniaka
w kolejng faze rozwojowg — tachyzoit. Tachyzoity maja zdol-
nos¢ ruchu, pokonuja bariere jelitowa i dostaja sie do krwi.
Tam aktywnie wnikaja do komdrek jadrzastych, gdzie
tworzg wakuole ochronng i bardzo szybko si¢ namnazaja.
Szybka replikacja doprowadza do pekniecia komorki i roz-
siania si¢ tachyzoitéw drogg krwi do wielu tkanek i narza-
dow, przede wszystkim do osrodkowego ukladu nerwowe-
go (OUN), oka, migséni szkieletowych i migénia sercowego
oraz fozyska. Dochodzi tam do silnego odczynu zapalnego
i zniszczenia tkanek, co potwierdzajg kliniczne objawy cho-
roby (ogniska zapalne na dnie oka i w OUN, zwapnienie
w OUN). Tachyzoity wywoluja odpowiedz immunologiczna
gospodarza, pod jej wplywem proces ich namnazania i po-
step choroby zostaje zahamowany, a tachyzoity przeksztal-
cajg sie w bradyzoity. Skupiska wewnatrzkomorkowo zde-
ponowanych bradyzoitéw tworza cysty tkankowe w mozgu
oku, migsniach szkieletowych. Bradyzoity namnazaja sie
bardzo wolno i zachowuja zdolnosci inwazyjne przez cale
zycie gospodarza. W przypadku zatamania odpowiedzi im-
munologicznej zostaja uwolnione z cysty i przeksztalcaja sig
w forme inwazyjng - tachyzoit (reinfekcja) [1, 2, 3].

EPIDEMIOLOGIA

Do zarazenia sie toksoplazmoza moze dojs¢:
= droga pokarmowg - po zjedzeniu surowego albe
niedogotowanego migsa, w ktorym znajduja sie
sty (80% przypadkow toksoplazmozy u czlowieka):
najczeéciej zarazenie nastepuje wskutek spozycia za-
wierajacego cysty tkankowe niedogotowanego mies:
wieprzowego, baraniego, jagniecego, wolowego lub
wody, owocow, warzyw zanieczyszczonych ziemi
z kocimi odchodami zawierajacymi oocysty,
«  droga lozyskowa - ptod zostaje zakazony, jesli u mat-
ki w czasie ciazy dojdzie do czynnej infekcji,
bezposrednio od zarazonego zwierzecia,
przez uszkodzong skore - dotyczy to laborantéw
weterynarzy,
przez transfuzje krwi, przeszczep zakazonych
narzadow,
wskutek reaktywacji zarazenia w wyniku rozpadu
cyst tkankowych i przeksztalcenia bradyzoitow w ta-
chyzoity (u osob, ktore w przesztoéci przebyly tok-
soplazmoze, bedacych w stanie glebokiej immuno-
supresji) [4].
Zarazenie, do ktorego doszlo podczas cigzy u kobiety

z prawidlowg odpornoscia, zazwyczaj przebiega skapo- |
bezabjawowo (mozliwe objawy to limfadenopatia, goracz-
ka, ostabienie, meczliwoé¢). Jedynym miarodajnym wy-
kladnikiem jest pojawienie sie specyficznych przeciwcia!
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N réznych populacjach przeciwciala przeciwko T. gondii
ierdza sie u 5-90% ludnosci (zaleznie od warunkow sa-
sitarno-epidemiologicznych, klimatycznych, a takze sposo-
bu odzywiania w danym regionie) [5].

ROZPOZNAWANIE TOKSOPLAZMOZY
U CIEZARNEJ

Wedtug Rozporzadzenia Ministra Zdrowia z 20 wrzesnia

2012 r. w sprawie standardow postepowania medycznego

i udzielaniu $wiadczen zdrowotnych z zakresu opieki

okoloporodowej sprawowanej nad kobieta w okresie fizjolo-

gicznej cigzy, fizjologicznego porodu, pologu oraz opieki nad

noworodkiem kobieta w cigzy ma prawo miec¢ oznaczone:

« do 10 t.c.: WR, HIV, HCV, toksoplazmoza, rézyczka

» 21-26 t.c.: toksoplazmoza, jesli pacjentka ujemna
w I trymestrze

e 33-37 t.c.: HBsAg, HIV, posiew pochwa+odbyt GBS,
grupa ryzyka HCV WR [6].

Toksoplazmoza jest stwierdzana u 0,5-8/1000 seronega-

tywnych kobiet cigzarnych [7].

Rozpoznanie na podstawie serologii wymaga wykrycia:

»  serokonwersji dla IgG, jesli przed ciazg bylo ujemne,

» znaczacego wzrostu IgG oraz obecnosci IgM

i/lub IgA,

»  wysokich wartoéci IgG oraz obecno$ci IgM i/lub IgA,

a takze pojawienia si¢ limfadenopatii w czasie ciazy,

«  wysokich wartosci IgG i obecnoéci IgM i/lub IgA

w II polowie ciazy bez limfadenopatii.

Przeciwciala ostrej fazy zarazenia, czyli powszechnie uzna-
wane klasy IgA i IgM, moga w toksoplazmozie utrzymywac
sie przez wiele miesiecy, a nawet lat (IgM). Dlatego sama ich
obecnoé¢ nie $wiadczy o pierwotnej toksoplazmozie (8, 9].

Z uwagi na to, ze nie w kazdym przypadku pierwotne-
go zarazenia matki musi dojs¢ do zarazenia plodu, zawsze
powinno sie dazy¢ do uzyskania informacji, czy doszlo
do zarazenia dziecka. Badaniem z wyboru jest PCR z plynu
owodniowego. Najlepsza zgodnos¢ wynikéw PCR z rozpo-
znaniem uzyskuje sie dla serokonwersji w okresie 17-21 hbd
oraz jesli amniocenteza jest wykonana po 18. hbd. Stwier-
dzenie obecnosci DNA T. gondii w plynie owodniowym jest
dowodem zarazenia ptodu. Wynik ujemny PCR nie wyklu-
cza rozpoznania [10, 11, 12].

LECZENIE PIERWOTNEJ
TOKSOPLAZMOZY CIEZARNYCH

Terapia polega na stosowaniu Spiramycyny 3 g/dobe,
tj. 9 mln j. w trzech dawkach podzielonych (sa rowniez za-
lecenia 20-dniowych cykli z 20-dniowa przerwa) do konca

ciazy [13].
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LECZENIE UDOKUMENTOWANEJ
INFEKCJI PLODU

W przypadku infekeji plodu (potwierdzonej metoda
PCR) lub udokumentowanej serokonwersji w poznym II
lub TIT trymestrze jest wskazane rozpoczecie u cigzarnej le-
czenia preparatami z grupy antyfoliantow (pirymetamina,
sulfadiazyna, Fansidar). Terapia ciezarnych antyfoliantami
(pirymetamina i sulfadiazyna lub preparat zlozony Fansi-
dar) w ostonie kwasu folinowego powinna by¢ prowadzona
do konca cigzy, pod scistym nadzorem specjalisty [13].

ROZPOZNAWANIE TOKSOPLAZMOZY
WRODZONEJ

Diagnostyka postnatalna w kierunku toksoplazmozy
wrodzonej powinna by¢ wykonana u:
+ noworodkéw matek z podejrzeniem i/lub potwier-
dzeniem pierwotnej toksoplazmozy,
« noworodkéw matek, u ktorych stosowano che-

mioprofilaktyke  spiramycyna  i/lub  leczenie
antyfoliantami,

« noworodkow z objawami klinicznymi ze strony na-
rzadu wzroku i/lub OUN,

« noworodkéw z cechami klinicznymi infekeji we-

wnatrzmacicznej i/lub TUGR.

Diagnostyke serologiczng u noworodkoéw i niemowlat
utrudnia supresyjne oddzialywanie na synteze przeciwciat
whasnych dziecka oraz biernie przeniesionych przeciwcial
matczynych, a takze zastosowanie leczenia przeciwpierwot-
niakowego u matki.

Testy serologiczne wykonuje sie u noworodka z krwi ob-
wodowej. Wyjatkowo rzadko udaje sie ustali¢ rozpoznanie
na podstawie pojedynczego badania serologicznego. Jest
to mozliwe w przypadku stwierdzenia u noworodka dodat-
nich odczynéw w klasie IgM i/lub IgA. Przeciwciata tych
klas nie przenikaja przez bariere lozyska, wigc ich obecnos¢
przemawia za produkeja whasna plodu. Swoiste IgA czesciej
sa wykrywane u noworodkéw, jesli do serokonwersji matki
doszto w I lub II trymestrze ciazy, natomiast IgM — jesli na-
stapito to w III trymestrze. Brak IgM i IgA moze byc¢ zwia-
zany z ich wygasnieciem, natomiast moga si¢ one dopiero
pojawi¢, jezeli do transmisji zarazenia doszto w ostatnich
tygodniach ciazy. W praktyce klinicznej najczesciej stwier-
dza sie dodatnie odczyny w klasie IgG przy braku IgM i IgA,
a ich miano jest poréwnywalne, czasem nawet wyzsze niz
u matki. Taki wynik pojedynczego testu, jesli nie ma obja-
wow klinicznych, nie potwierdza ani nie wyklucza rozpo-
znania choroby. U tych dzieci jest wskazana obserwacja dy-
namiki odczyndéw swoistych w czasie, w przypadku bowiem
biernej transmisji przeciwcial do negatywizacji odczynow
w klasie IgG dochodzi miedzy szostym a 12 miesigcem zycia
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03 Tab. 1. Objawy Kliniczne w zalezno-
$ci od okresu zarazenia kobiety cigzarng
pasozytem T gondii

dziecka; narastanie stezenia lub utrzymywanie si¢ dodat-
nich odczynéw IgG powyzej 12 miesigca Zycia potwierdza
ostatecznie rozpoznanie toksoplazmozy wrodzonej (zloty
standard) [14, 15]. Istnieje réwniez mozliwo$¢ wykonania
profilu immunologicznego poréwnawczego swoistych prze-
ciwcial IgA, IgM, IgG matki i dziecka.

TOKSOPLAZMOZA WRODZONA

Czestosé toksoplazmozy wrodzonej na $wiecie waha
sie od 1 do10 na 10 000 zywych urodzen. W naszym kraju
czesto$¢ wrodzonego zarazenia pierwotniakowego wynosi
ok. 1/1000-2000 noworodkow [14, 15].

Pierwotna inwazja T. gondii nie stanowi zagrozenia zdro-
wotnego dla kobiety cigzarnej z prawidlowo funkcjonujacym
ukladem odporno$ciowym, wigze si¢ jednak z powaznymi
konsekwencjami dla plodu, ktéry nie ma pelnej kompeten-
¢ji immunologicznej. Brak swoistej odpornosci powoduje,
7e mozliwe staje sie przenikniecie tachyzoitow Toxoplasma
przez lozysko do plodu. W takiej sytuacji poczatkowo do-
chodzi do uogélnionej inwazji, ktérg sukcesywnie ogranicza-
ja przeciwciala wytwarzane przez matkg. Najdluzej pasozyt
pozostaje aktywny w narzadach, ktore najp6zniej nabywaja
swoista odpornos¢, a wigc w mozgu oraz w galce ocznej,
i wywoluje tam przewlekly stan zapalny. Dlatego charaktery-
styczne dla toksoplazmozy wrodzonej s3 zmiany chorobowe
w obrebie wladnie tych narzadow [14, 15].

Ryzyko zarazenia ptodu zalezy od czasu zarazenia kobie-
ty cigzarnej: im wczesniejszy jest okres cigzy, tym mniejsze
jest ryzyko zarazenia plodu, natomiast objawy tego zaraze-
nia s bardziej wyrazone.

U dzieci z nierozpoznana toksoplazmoza wrodzong i nie-
wykazujacych bezposrednio po urodzeniu objawéw w bada-
niu przedmiotowym czesto w obrebie osrodkowego ukladu
nerwowego i dna oka dochodzi do rozwoju zmian, ktore
uwidaczniajg si¢ w pozniejszych okresach zycia. Sg to zabu-
rzenia wzroku ze $lepota wlacznie, zaburzenia stuchu, op6z-
nienie psychomotoryczne, objawy neurologiczne [14, 15].

OPIS PRZYPADKU
Wyniki naszych obserwacji sa zgodne z danymi ogélno-

polskimi. W roku 2014 na 1652 porody tylko u jednego dziec-
ka wysunelismy podejrzenie wrodzonej toksoplazmozy. Byl

——— —

7 poronienie, porod przedwezesny

25 wodogtowie lub matogtowie, zwapnienie srod-
czaszkowe, zapalenie siatkowki (triada Sabina-
-Pinkertona), niedorozwoj umustowy, powieksze-
nie watroby i sledziony, wodobrzusze

65 postac lekka, w 85% bezobjawowa

to noworodek plci meskiej z CIIPII, urodzony sitami na-
tury, Hbd 39+6 dni, w stanie ogélnym dobrym, oceniony
w skali Apgar 9/10/10/10, masa ciata 2700 g, dlugos¢ 52 cm.
Z wywiadu zebranego od matki toksoplazmoza byla leczona.
rowamycyna.
Diagnostyka prenatalna wykazata:
+ 8hbd - TOXO IgG(-) IgM(-),
« 27 hbd - TOXO IgG 689 1U/ml (wynik dodatni),
TOXO IgM 3,73 (wynik dodatni); w 27 hbd rozpo-
czeto leczenie (rowamycyna 2x3 mln jednostek).
ktore prowadzono do konca ciazy.
W kolejnych badaniach USG plodu nie stwierdzone
istotnych odchyleri od normy. Pacjentka nie zostata poin-
formowana o mozliwoséci wykonania amniopunkgji celem
wykrycia zarazenia u plodu. Do korica ciazy nie kontrolo-
wano poziomu IgG i IgM.
U dziecka w badaniach kontrolnych: TOXO IgM 1,13
(wynik pozytywny), TOXO IgG 1136 (wynik pozytyw-
ny). W badaniu USG przezciemigczkowym uwidocznione
wentrikulomegalie w zakresie calego ukladu komorowego.
ponadto okotokomorowo pojedyncze ognisko zwapnie
nia po stronie prawej. Konsultujacy okulista zdiagnozo
zapalenie siatkéwki oka lewego w okolicy plamki Zoltej.
Chlopczyka przekazano do Centrum Zdrowia Dzieck
w Warszawie celem dalszego leczenia. Potwierdzono wstep-
ne rozpoznanie z oddzialu z inwazjg pierwotniakowg O
dziecko zmarto w drugim miesigcu zycia.

PODSUMOWANIE

Toksoplazmoza wrodzona w dalszym ciagu nie jest trak-
towana na rowni z innymi zakazeniami odmatczynymi
Edukacja kobiet w cigzy o drogach zarazenia pierwotnia:
kiem T. gondii to pierwsza linia obrony. Konieczne s3 rows
niez systematyczne (optymalnie w kazdym trymes
u kobiet seronegatywnych) badania serologiczne cigzar-
nych, umozliwiajgce wezesne wykrycie zarazenia pierwot:
nego i rozpoczecie leczenia. Istotne jest wykrycie choroby
u plodu i odpowiednia kierunkowa terapia antyfoliantami
Natomiast po porodzie zadaniem neonatologa jest zebranie
doktadnego wywiadu oraz szczegétowa analiza kart cigzy, te
czynnosci stanowig tzw. ostatnie sito. Poniewaz wiekszosc !
noworodkow z toksoplazmoza wrodzong rodzi sie bez ob-
jawow klinicznych, nasze postgpowanie moze ograniczi:
deficyty rozwojowe u tych dzieci w przyszlosci.
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