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Toxoplazmoéza i po 100 letech
stale zahadna (?)

Nékaza jednobunécnym parazitem Toxoplasma gondii pat¥i k nejrozsirenéjsim
infekcim lidi viibec. Podle odhadu Svétové zdravotnické organizace hosti toho-
to prvoka kazdy treti clovék, pfitom vsak naprosta vétsina z nich o tom nema
ani tuseni. Zatimco v Africe je nakaZeno pi‘es 60 % obyvatel, v Severni Americe
jen lehce pres 15 %. V ramci Evropy je nakaZeno napi. ve Francii témét 90 %,
v Norsku jen kolem 10 % a v Ceské republice je nakaZena asi pétina populace.
Nékterym infikovanym osobam ovSem muze 7. gondii zpusobit velmi vazné one-
mocnéni, toxoplazmézu, a nejsou-li tito pacienti v€as a fadné 1éceni, hrozi jim
vysoké riziko smrti. Sirokou léka¥skou verejnosti byla toxoplazméza po deseti-
leti povazovana za mysteriézni nemoc, se kterou si nikdo poradné nevédél rady.
Dlouho nebylo jasné, jakymi cestami se nakaza prenasi, ani pro¢ u nékoho
infekce zistane latentni, zatimco u jinych jedincii dojde k rozvoji onemocnéni.
Letosni 100. vyroci popisu prvniho pripadu toxoplazmézy u ¢lovéka ceskym
oftalmologem prof. Josefem Janku (bliZe na str. CLXXXII-CLXXXIV kuléru této
Zivy) je jisté prilezitosti, abychom se na toto onemocnéni podivali bliZe a poku-
sili se shrnout, co o ném jiz vime a jak toho miZeme vyuzit prakticky jak
v humanni, tak veterinarni mediciné, ale také, co o ném dosud nevime a proc
nam stale zpisobuje problémy.

Oba autofi néasledujictho ¢lanku pracuji
od pocatku své kariéry ve zdravotnictvi,
presto se v dalsim vykladu budeme sna-
zit od této profesionalni deformace co
nejvice oprostit.

Odhaleni tstfedni role koc¢kovitych Se-
lem v Zivotnim cyklu T. gondii potatkem
70. let 20. stoleti (experimentalné ji po-
tvrdili J. K. Frenkel, W. M. Hutchinson
aJ. P. Dubey v r. 1970) sice vyznamné po-
mohlo k pochopeni epidemiologie toxo-
plazmézy, z hlediska patogenetického
vsak zlistavala tato infekce stéle do zna¢né
miry zdhadnou. Teprve zavedeni moder-
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néjsich metod sérologické diagnostiky sle-
dujicich i dynamiky jednotlivych tfid pro-
tilatek (napt. metody ELISA) a pozdéji také
vysoce senzitivni a specifické pfimé dia-
gnostiky infekce T. gondii pomoci poly-
merazové fetézové reakce (PCR) pomohlo
k lepsimu pochopeni podstaty patogeneze
majici do zna¢né miry vlastnosti typického
oportunistického agens, které vyvolava one-
mocnéni zejména pii oslabeni obrannych
mechanismi hostitele. Dalezitym stimu-
lem, ktery zdsadnim zptsobem pfispél
k intenzivnimu studiu problematiky toxo-
plazmézy, byl poc¢atkem 80. let minulého
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stoleti pfichod infekce HIV, kdy zvlaste
v prvni dekadé pribéhu této pandemie
patfila mozkova toxoplazméza k nejvy-
znamnéj$im pricindm nemocnosti i tmrt-
nosti pacientti s AIDS.

Paraziticky prvok T. gondii patfi tedy
mezi kokcidie (Coccidiasina, podkmen
vytrusovci — Apicomplexa), coZ se odrazi
i v jeho malo pouzivaném Ceském jméné
kokcidie ko¢iéi. Vyvojovy cyklus T. gondii
muZe byt jak jednohostitelsky s produkci
sexudlnich stadii v kockovitych selméch,
tak vicehostitelsky se stfidanim hostite-
14 a tvorbou asexuélnich stadii v mezi-
hostitelich. Pro kokcidie je charakteristic-
ka vysoka hostitelské specificita. Naproti
tomu Toxoplasma vynika nebyvale $iro-
kym spektrem mezihostitelt. Teoreticky
by se do cyklu mohl zapojit libovolny ptak
isavec, v redlném pienosu se viak uplatiiu-
je jen omezeny pocet druht (zhruba 300),
které jsou k nakaze vnimavé, ale parazit
pro né neni piili§ patogenni a s infekci
dlouho a bez problému ptrezivaji. Pochyb-
né cti stat se prvnim rozpoznanym hostite-
lem T. gondii se dostalo polopoustnimu
hlodavci gundi saharskému (Ctenodacty-
lus gundi, obr. 1), po kterém tento parazit
téz ziskal své druhové jméno (byt trochu
chybné piepsané). Nizka hostitelské spe-
cificita vyznamné zvysuje flexibilitu para-
zita, a umoziuje mu tak byt jednim z viibec
nejrozsitenéjsich.

U T. gondii l1ze rozlisit nékolik geno-
typt, které maji pro rtizné hostitele roz-
dilnou patogenitu. Zatimco v Evropé se
vyskytuje pfedevsim genotyp II, v Jizni
Americe existuje velka genetické hetero-
genita a mnohé jihoamerické kmeny maji
pro ¢lovéka vyssi virulenci nez kmeny
bézné v Evropé.

Definitivnimi hostiteli T. gondii, ve kte-
rych probiha sexuélni faze zivotniho cyklu
parazita, jsou kockovité selmy — od ma-
lych, jako je kocka doméci, az po velké,
jako napf. lva ¢i tygra. Mezihostiteli jsou
pak rizni teplokrevni obratlovci, ktefi se
mohou stat kofisti definitivnich hostitelt.
Vzhledem k velmi rozdilnym velikostem
kocicich predatort i mezihostitelt je jejich
faktické zapojeni do kolobéhu T. gondii
rozdilné — malé kocky se zivi pfedevsim
drobnymi savci a ptéky, velké kockovité
$elmy dokazou ulovit i velkou kofist.

Dalsi typickou vlastnosti je, Ze jak u zvi-
tat, tak u lidi probiha nakaza ve dvou tpl-
né odlisnych fazich. V akutni fazi zaplavi
Toxoplasma cely organismus mezihostite-
le a roz$it¥i se do nejrtiznéjsich organt.
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1 Gundiové saharsti (Ctenodactylus
gundi), obyvajici skalnaté vychozy

na dzemi Tuniska a Alzirska, jsou

v nékterych oblastech loveni mistnimi
obyvateli pro maso. Foto P. Velensky

2 Tkarova cysta Toxoplasma gondii
na histologickém fezu. Foto K. Blazek
3az5 Zatimco v Cerstvé vyloucenych,
dosud nevysporulovanych oocystach

T. gondii z trusu tygra ussurijského
(Panthera tigris altaica) je pouze nedife-
rencovana hmota (obr. 3), za nékolik dni
s piistupem vzduchu zac¢inaji béhem
procesu dozravani byt patrnf jednotlivi
sporozoiti, rozdéleni po &tveficich

do dvojice sporocyst (5).

V tkdnich mezihostitelt, zde v mozku
myS$i domaci (Mus musculus, 4), vznikaji
v pribéhu chronické faze infekce tkanové
cysty slozené ze stovek bradyzoitt.

Foto H. Neumayerové

Vyvolava vice nebo méné zavazné klinické
pfiznaky a méné odolny mezihostitel muze
infekci béhem nékolika dnti az tydna pod-
lehnout. Naproti tomu ve fazi latentni se
snazi mezihostitele co nejméné drazdit
a dopfat mu dlouhy Zivot, pokud mozno
ukonceny koc¢i¢im predéatorem, v jehoZ stie-
vé Zivotni p¥ibéh parazita vyvrcholi.

Zivotni cyklus T. gondii v ptirodé

V nasich krajich je ndkaza b&Zna nejen
u definitivnich hostitelti (infikovan4 je vy-
razné nadpoloviéni vétsina kocek, oocys-
ty v8ak vylucuje ani ne 1 % z nich), ale
i mezihostiteld, at uz volné zijicich (my3o-
vitych hlodavci, divo¢ak ad.), nebo do-
macich zvitat. Pomérné vnimavé jsou ovce
a kozy, u kterych miize toxoplazméza vy-
volavat potraty, a také kralici, kteti byvali
v minulosti v domacich chovech silné pro-
moteni. Nakazit se mtiZe i slepice — zaji-
mavou metodou pro zji$téni kontaminace
prostfedi oocystami je vySetfovani kufat
volné pobihajicich ve studované vesnici.
Vysoce rezistentni jsou naopak potkani
a kravy, u nichz se infekce uchyti spise
vyjimecné.

Abychom se v ne tplné snadno piehled-
né spleti riznych cest sifeni infekce 1épe
orientovali, popiseme si nejprve zakladni
zptusob cirkulace nakazy mezi typickym
definitivnim hostitelem, ko¢kou domaci,
a obvyklym mezihostitelem, kterym je drob-
ny hlodavec (tfeba my$ doméci), a posléze
se podivame, jak s timto Zivotnim cyklem
souvisi infekce ostatnich teplokrevnych
obratlovcti véetné ¢lovéka. Zacneme od
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Cerstvé nakazené kocky, kterd po urcité
dobé zacne vylucovat v trusu oocysty,
a pres zastdvku v mezihostiteli se ke kocce
opét vratime a vysvétlime si, jak se v ni
oocysty vyvinou.

Oocysty pravé vyloucené v trusu kocky
nejsou zralé, a tudiz ani infekéni. Teprve po
nékolikadenni expozici vzduchu oocysty
tzv. vysporuluji (tedy dozraji) a v oocysté
vzniknou dvé sporocysty, kazda obsahu-
jici Gtyfi sporozoity. Zralé oocysty jsou
zna¢né odolné a za pfiznivych podminek
zustavaji infekéni po mnoho mésict. Vzhle-
dem k velké mobilité kockovitych selem
prakticky véudyptitomné kontaminuji vnéj-
81 prostfedi — ptidu, vodu i potravu herbi-
vornich mezihostiteld. Parazit si dokonce
nasel cestu i k mofskym savctam, jako jsou
vydry, které infikuje oocystami koncentro-
vanymi v mofskych mekkysich filtrujicich
velké objemy odpadnich vod.

Poté, co vysporulované oocysty pozie
vhodny mezihostitel, v nasem piipadé
mys$, nastdvd asexudlni faze Zivotniho cyk-
lu T. gondii. Po prichodu zZaludkem a na-
ru$eni obalu oocysty travicimi enzymy se
uvolni sporozoiti a ptes stfevni sténu pro-
niknou do krevniho ob&hu, invaduji do bu-
nék lymfatického systému, méni se v rych-
le se mnozici tachyzoity, ktefi se krevni
cestou rozsifi po organismu. Tim se spus-
ti akutni faze toxoplazmézy. Rychlému
mnozen{ tachyzoit nestoji nic v cesté,
kromé& méné ucinnych mechanismi ne-
specifické vrozené imunity, jako jsou napf.
NK (natural killer) buniky. Po néjaké dobé
je v8ak tato inicidlni faze ukoncena imu-
nitni reakci zprostfedkovanou nastupem
tvorby protilatek a buné¢nou odpovédi. Ta
sice zastavi mnoZeni tachyzoiti, oviem
kompletni eradikaci infekce z organismu za-
jistit nedokéze. Toxoplazméza tak ptecha-
z{ do latentniho stadia spojeného s trvalou
perzistenci tkartiovych cyst (obr. 2,4 a 9),
které obsahuji klidova, jen velmi pomalu
se mnozici stadia parazita — bradyzoity. Pro-
toZe jsou tkarnové cysty maskované hosti-
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telskymi antigeny a maji minimalni meta-
bolismus, imunitni systém na né témér
nereaguje, a tak ztstavaji Zivotaschopné az
do konce Zivota mezihostitele. Hlavnimi
misty vyskytu tkaniovych cyst je centralni
nervovy systém a p¥i¢né pruhované sval-
stvo v&etné srdce. K pfeneseni infekce na
dalsi organismus tak mize dojit od akutné
i latentné& nakazeného mezihostitele. Aby
se pravdépodobnost pfenosu zvysila, do-
kéze toxoplazma v riznych fazich Zivot-
niho cyklu svymi hostiteli velice Ga¢inné
manipulovat. JiZ v ¢asné fazi infekce muze
byt hostitel hendikepovén projevy akut-
niho onemocnéni, ale parazit jde v ma-
tzv. manipula¢n{ hypotézy (podrobnéji déle
v textu) napf. latentné infikované mysi
ztraceji strach z pachu kocek, a stavaji se
tak pro né snadnéjs{ kofisti.

Pozte-li infikovaného mezihostitele né-
jaky ,nekoc¢i¢i“ masozravec nebo vsezra-
vec, probtha v ném vyvoj parazita stejné
jako po pozfeni oocyst. Po natraveni tka-
novych cyst nastane akutni faze infekce
s tvorbou tachyzoitt nédsledované ustano-
venim latentn{ infekce se vznikem tkario-
vych cyst. Tento Fetéz pfenosu asexudl-
nich stadii T. gondii muze probihat téméf
donekone¢na.

Jina situace vSak nastane, pozfe-li takto
nakaZeného mezihostitele kockovita sel-
ma. Bradyzoiti uvolnéni z tkanovych cyst
infikuji epitelidlni buriky stfevni sliznice,
kde nejprve probéhne nékolik cyklt nepo-
hlavni replikace nésledovanych tvorbou
samicich a saméich gametocyti, jejichz
splynutim vznikaji oocysty. Mnozeni ve
stfevnim epitelu je provazeno intenzivni-
mi prajmovymi pfiznaky, které usnadiuji
vylu¢ovani oocyst do vnéjsiho prostfedi
(obr. 3 a 5; opét jistd forma manipulace),
ale po nékolika dnech produkce oocyst
kon¢i, kocka se uzdravi a jiz nikdy oocys-
ty vylucovat nebude. Na rozdil od kocky
domaci je v8ak pro nékteré kockovité sel-
my infekce T. gondii vysoce patogenni —
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napt. u stfedoasijské kockovité selmy manu-
la (Octolobus manul) ma primérn{ infekce
(primoinfekce) obvykle velice tézky, nezid-
ka smrtelny prubéh.

Vratili jsme se tak zpét na zacatek zivot-
niho cyklu T. gondii a mohlo by se zdét, Ze
to je cely epizootologicky proces cirkulace
této infekce v prirodé. Skutecnost je vSak
ponékud komplikovanéjsi. Infekce strev-
nich bunék je u ko¢ek provazena téz tvor-
bou tachyzoitii s ndslednym usazovanim
do tkanovych cyst a pfechodem do stavu
latentni infekce stejné jako u viech ,,nekoci-
¢ich” mezihostitelti se vSemi dtsledky —
kdyz takovou koc¢ku ulovi napt. pes, naka-
z{i se tkallovymi cystami a stane se dalsim
mezihostitelem.

Toxoplasma gondii mé viak v zaloze
jesté jeden ,,figl”, kterym si zvySuje pravdé-
podobnost pfenosu na dalsi hostitelsky
organismus. Nakazi-li se gravidni sami-
ce, mohou tachyzoiti pfestoupit placentu
a infikovat plod. Stane-li se to v ¢asnych
fazich gravidity, dochazi vétsinou k jejimu
ukonceni potratem. JestliZze vSak plod nitro-
délozni infekci pfeZije, byvaji na ném cas-
to patrné zndmky vrozeného poskozeni
(opét hendikepujici manipulace) a do zi-
vota si nese latentni infekci v podobé tka-
fovych cyst. Experimentalné bylo dokon-
ce u nékterych kotat s vrozenou infekci
prokazano prechodné vylucovéani oocyst
v trusu. K transplacentdrnimu pfenosu
infekce v8ak dochazi jen pfi akutni fazi
spojené s cirkulaci tachyzoitt, naopak p¥i
chronické latentni infekci vzniklé v minu-
losti jiz vertikalni pfenos nakazy nehrozi.
Vertikalni pfenos toxoplazmézy v priibéhu
bfezosti zptisobuje znaéné ekonomické
ztraty v chovech fady hospodétskych zvirat
a jako jedna z moZnosti i¢inné prevence
byly vyvinuty veterinarni ockovaci latky.

Damyslny systém cilenych cest pieno-
su pojistény mnozstvim riznych variant
a trikl je zarukou trvale hojného vyskytu
toxoplazmdzy po celém svété.

Toxoplazméza u clovéka
o Lidé se obvykle nakazi, stejné jako vech-
ny ostatni mezihostitelské organismy, bud
tkanovymi cystami z nedostatecné tepel-
né upraveného masa (obvykle skopového
a krali¢iho), nebo konzumaci potravy (napt.
neomyté kofenové zeleniny) ¢i pitim vody
kontaminované oocystami. Casto diskuto-
vanou otdzkou je moznost nakazy od doma-
cich kocek pii ¢isténi kocicich zachodi.
Pri nizké hygienické drovni k ni mize do-
jit, ale zfejmeé to neni p¥ilis casté — kocka
vylucuje oocysty pouze jednou v Zivots,
a to jen po dobu nékolika dni, a navic jsou
kocici vykaly z domécnosti obvykle odstra-
nény difve, nez oocysty sta¢i vysporulovat.
Clovék v prirodnich podminkéch pred-
stavuje prakticky vzdy slepy ¢lanek $ifeni
infekce — pravdépodobnost zkonzumovani
¢lovéka n&jakym masozravcem je v dnes-
ni dobé zna¢né nizka a rovnéz kanibalové
si pry své pokrmy obvykle dtikladné vaii.
Stejné jako u vSech ostatnich savcu
samoziejmeé i u ¢lovéka existuje moznost
interhuménniho pfenosu v téhotenstvi
a rozvoj modern{ mediciny pfinesl moz-
nost pfenosu pii transplantacich, zvlasté
srdce (viz niZze).
e Priibéh infekce T. gondii u ¢lovéka za-
visi na fadé faktort. Na prvnim misté je to
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stav imunity a genotyp parazita. Jisty vy-
znam zfejmé m4 i velikost infekéni davky,
na druhou stranu zpisob nakazeni — zda
oocystami ¢i tkaniovymi cystami — zfejmé
zadnou zasadni roli nehraje.

Snad v disledku dlouhodobého souZiti
s kockami doprovézenymi jejich vyznam-
nym parazitem se dokaZze lidsky imunitni
systém s toxoplazmézou velice i¢inné vy-
poradat, a tak u naprosté vétsiny dospé-
lych imunokompetentnich netéhotnych
osob probihé infekce bezptiznakové, nebo
alesponi bez vaznéjsich komplikaci. Exis-
tuji v8ak i vyjimky — o co jsou méné cGasté,
o to mohou byt zdvaznéjsi. Onemocnéni
ma ¢tyfi klinické formy, které se lisi projevy
a zdvaznosti. Kazd4 z nich proto vyzaduje
rozdilny p¥istup k diagnostice i 1écbé. Jde
o primarni infekci, vrozenou toxoplazmoé-
zu néasledkem pfenosu infekce z matky na
plod b&hem téhotenstvi, reaktivaci latent-
ni infekce v dtsledku vzniku zavaZné po-
ruchy imunity a zvlastni formou je také
izolovana o¢ni forma toxoplazmézy.
e Primérni infekce T. gondii probéhne
u naprosté vétsiny (80-90 %) imunokom-
petentnich osob bezpfiznakové nebo jako
lehké pfechodné hore¢naté onemocnéni
Casto spojené s jednostrannym zvétsenim
krénich uzlin. Jde o zvlastni formu posti-
zeni miznich uzlin, kterou poprvé vr. 1948
popsala videniska profesorka patologie
s ponékud cimrmanovskym jménem. Na
jeji pocest byl tento typ zdnétu miznich
uzlin nazvan lymfadenitis Piringer-Ku-
chinkové. Inicidlni faze primarni infekce
je charakterizovana cirkulaci tachyzoitd
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6 Mozkové toxoplazmédza na vySetieni
pocitacovou tomografii. U HIV pozitivni-
ho pacienta s tézkou poruchou imunity,
ktery neuzival antiretrovirovou terapii,
néhle doslo k rychlému rozvoji

tézké poruchy hybnosti pravé horni

i dolni koncetiny. Na vySetfeni hlavy
pocitacovou tomografii je v levé tylni
oblasti mozku patrné rozsdhlé nekrotické
lozisko (oznaceno bilou sipkou)
obklopené zénou vyrazného otoku
mozkové tkané.

7 Na kontrolnim snimku provedeném
u téhoz pacienta (viz obr. 6) po Sesti-
tydenni intenzivni protitoxoplazmové
lé¢bé nekrotické lozisko zcela vymizelo
a na jeho misté je patrna jen gliova jizva
s drobnou kalcifikaci. Rovnéz otok
mozkové tkané kolem ptivodniho loziska
zcela ustoupil a u pacienta doslo

ke kompletni obnové hybnosti obou
koncetin. Snimky byly zhotoveny
Radiodiagnostickou klinikou Fakultni
nemocnice Bulovka (obr. 6 a 7).

8 Histologické vysetfeni centrdlniho
nervového systému pacienta zemielého
na mozkovou toxoplazmézu.

Na preparatu je patrna tkanova cysta
(zoitocysta obsahujici bradyzoity,

viz Sipka), kterd je obklopena zénétliveé
zménénou mozkovou tkani. Preparat byl
zhotoven Patologickym oddélenim
Fakultni nemocnice Bulovka.

9 Toxoplasma gondii — tkariova cysta

z mozku laboratorni mysi.

Foto D. Krsek a P. Kodym

10 Dité s hydrocefalem zpisobenym
toxoplazmézou. Vyobrazeni z ¢lanku

J. Janki v Casopise lékaitiv &eskych (1923)

v krvi, ovSem néasledna imunitni odpovéd
mnozeni tachyzoitt zastavi a infekce pie-
jde do faze celoZivotni latentni infekce
s trvalou perzistenci tkanovych cyst, pie-
devsim v centralnim nervovém systému
a pfi¢né pruhovaném svalstvu.

Lehké ptipady obvykle nevyzaduji spe-
cifickou protiinfekéni 1é¢bu. Tézky pribéh
vsak mutZe mit primoinfekce u imunodefi-
citnich jedinci a také nékaza jihoamericky-
mi kmeny T. gondii, kdy se i u imunokom-
petentnich osob mtiZe rozvinout zdvazné
onemocnéni. V obou téchto situacich je
nezbytné specificka protiinfekéni 1écba
(bliZe viz déle), mnohdy i s potfebou hos-
pitalizace.

e Vrozend toxoplazméza vznika nasled-
kem prestupu tachyzoitt pfes placentu,
a postihuje tak prakticky vyhradné déti
matek, které se akutné nakazily béhem
gravidity. Zajimavy vztah existuje mezi
stadiem téhotenstvi, v némz dojde k akut-
ni infekci matky, a rizikem poskozeni ne-
narozeného ditéte. S délkou t&hotenstvi
sice na jedné strané stoupa riziko pfenosu,
ale nastésti klesd zavaznost postizeni.
Dojde-li k infekci matky béhem prvniho
trimestru (prvnich t¥f mésici) téhoten-
stvi, je pravdépodobnost pienosu sice jen
kolem 15 %, ale poskozeno byva kolem
poloviny embryi, a to obvykle tak zdvazné,
ze mnohdy dojde k potratu. P#i infekci ve
druhém trimestru je pravdépodobnost
pienosu infekce kolem 30 % a zdvazné
postiZeno byva kolem 8 % infikovanych
plodt. Typickymi projevy intrauterinniho
poskozeni je tzv. Sabinova triada, kdy se
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nésledkem zanétu mozku rozvine hydro-
cefalus s kalcifikacemi v mozkové tkdni
doprovéazenymi vyvojovou poruchou oka —
mikroftalmii. Toto vrozené poskozeni cent-
rdlniho nervového systému je zpravidla
spojeno se zavaznymi poruchami psycho-
motorického vyvoje s celozivotnimi na-
sledky. Ve tfetim trimestru je sice riziko
transplacentarniho pfenosu infekce nej-
vy$si, az kolem 65 %, ale plod vétsinou
zlistane neposkozeny.

JelikoZ u t&hotné Zeny mutize primo-
infekce prob&hnout zcela bezpiiznakové
(absence pfiznaki onemocnéni viak nema
vliv na vysi rizika pfenosu infekce na plod),
je tfeba v gravidité preventivné provadét
screening sledovanim specifickych proti-
latek. P¥itomnost nizkych hladin IgG pro-
tilatek na pocatku téhotenstvi znamené
to, Ze k primoinfekci doslo jiz v minulos-
ti, a neni tudiz tfeba zadnych opatfeni.
Zenam, které vSak na pocéatku t&hotenstvi
v krvi zddné protilatky nemaji, je tfeba
doporucit, aby se vyhybaly mozné infekci,
coZ predevsim zahrnuje konzumaci tepel-
né upraveného masa a peclivé omyté zele-
niny, opatrnost pfi kontaktu s ko¢kami,
zv]asté s jejich trusem, a pouzivani rukavic
pii préci s ptidou. Dojde-li pfesto béhem
tehotenstvi k akutni infekci, je t¥eba co
nejdfive zahajit 1écbu pripravky, které
dobte piestupuji pies placentu a nejsou
pro plod toxické (viz niZe v textu).

e O¢ni forma toxoplazmézy obvykle vzni-
ké nasledkem reaktivace bradyzoitt usid-
lenych v sitnici. Na rozdil od vétsiny ji-
nych tkéni a organti, kde se tkariové cysty
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bézné vyskytuji, pfedstavuje oko imunit-
né privilegovany orgén, ve kterém je imu-
nitni dohled vé&etné kontroly aktivity in-
fekénich agens vyznamné modifikovany.
K reaktivaci latentn{ o¢ni infekce tak muze
dojit i u jedincti, kteff jsou celkové imu-
nitné zdatni. Nasledkem vzplanuti aktivi-
ty nitroo¢ni infekce mtze byt poskozeni
sitnice spojené se ztratou zraku. Situaci
komplikuje i $patné pronikani protitoxo-
plazmovych 1éka do nitra oka, takze 1é¢ba
byva mnohdy svizelna a vysledky casto
neuspokojivé.
e Reaktivované toxoplazméza u imuno-
deficitnich osob predstavuje nejzavaznéj-
§1 formu onemocnéni, které, neni-li véas
a spravné léceno, mé zpravidla smrtelny
pribéh. K reaktivaci latentni infekce docha-
zi zpravidla v podminkach tézké poruchy
bunécéné imunity, typicky u pacientt s HIV
infekci a po¢tem CD4+ T lymfocyti pod
100 na mikrolitr (normélni hodnoty jsou
700 aZz 1 100 na mikrolitr). Dal3{ skupinou
zvy$ené& ohrozenych pacientti jsou osoby na
imunosupresivni 1é¢bé po transplantacich,
zvl4sté pak hematoonkologicti pacienti po
transplantaci kmenovych bunék.
Reaktivace toxoplazmézy mize postih-
nout fadu organt, oviem vzhledem k vy-
raznému neurotropismu agens a znacné
mife imunitni privilegovanosti centralni-
ho nervového systému (podobné jako oka)
vétsinou probiha pod obrazem toxoplaz-
mové encefalitidy. V misté reaktivované
tkanové cysty vznika rychle se zvétsujici
nekrotické lozisko mozkové tkang, které je
provézené bolesti hlavy, poruchami hyb-
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nosti, kfe¢emi a dal3imi neurologickymi
pfiznaky podle lokalizace patologického
loziska (obr. 6—8).

Extraneuralni toxoplazmdza je pomérné
vzacna a vétSinou se vyskytuje soucasné
s postizenim mozku. Nejcastéjsi byva po-
stiZzeni plic a srdce, zachvécen v8ak muze
byt kterykoli orgén.

Zavazny prubéh toxoplazmédzy se mize
u transplantovanych pacientt rozvinout
také ndsledkem pfenosu infekce $t€pem
obsahujicim tkanové cysty. Tyka se to pie-
devsim transplantaci srdce, protoZe tento
organ je tvofeny pfi¢né pruhovanym sva-
lem, ve kterém tkariové cysty byvaji hojné
usidlené.

o Diagnostika toxoplazmézy je zaloZena na
kombinovaném pouziti nepf¥imych a p¥i-
mych metod prikazu infekéniho agens.
V bézné klinické praxi u imunokompetent-
nich pacientt je zdkladem diagnostiky
toxoplazmézy predevsim prikaz specific-
kych protilatek, resp. dynamiky jejich vy-
voje v ¢ase. U imunodeficitnich pacientd
s poruchou tvorby protilatek v8ak majf séro-
logické testy jen omezeny vyznam, a proto
je ke stanoveni spravné diagnézy nutno
vyuzit pfedev$im metod pfimého priikazu
agens v biologickém materiélu (krvi, mozko-
mi$nim moku, bioptickém vzorku tkéné).
Klasickou a stédle vysoce citlivou metodou
je izola¢ni pokus na zvifeti, nebo vysoce
senzitivni i specificky prikaz nukleové
kyseliny ptavodce pomoci PCR. K patrani
po oocystach v trusu kocek a nédlezu cyst
v tkénich latentné infikovanych mezihos-
titelt slouzi klasicka svételna mikroskopie,
specifickou ultrastrukturu bunék 7. gon-
dii a dalgich kokcidii umoznilo odkryt az
pouziti elektronové mikroskopie.

e Terapie infekce T. gondii. U naprosté
véts§iny imunokompetentnich jedinct pro-
biha primarni infekce bezp¥iznakové ¢i jen
jako lehké onemocnéni s vyraznou tenden-
ci k samouzdraveni, a Zadna specificka
lé¢ba neni tedy nutna. P¥ipady tézkého
onemocnéni, které vyzaduji specifickou
lécbu, sice prokazatelné tvori jen zlomek
celkového poctu nakazenych jedincd, ale
vzhledem k vysoké prevalenci toxoplaz-
mozy a stile nartstajicim po¢tim imuno-
deficitnich osob predstavuji pro zdravot-
nicky systém vyznamny problém.

V souc¢asné dobé mame k dispozici fadu
piipravka, které i¢inné inhibuji aktivitu
tachyzoit®, bohuZzel vsak zatim nemame
zadny lék, ktery by dokazal spolehlivé
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zabit encystované bradyzoity v tkaniovych
cystdch. Znameni to, Ze jednou vzniklou
latentni infekci zatim nedokaZeme z orga-
nismu vymytit.

Zakladni a nejucinnéjsi lécbou vsech
forem toxoplazmozy je podavani kombi-
nace dvou inhibitort syntézy kyseliny
listové — pyrimetaminu a sulfadiazinu. Py-
rimetamin blokuje aktivitu enzymu di-
hydrofolat reduktazy (DHFR), coZ vede
k inhibici tvorby purind a pyrimidind.
Sulfadiazin je kompetitivni inhibitor akti-
vity kyseliny paraaminobenzoové (PABA).
Tato vicestupriova blokdda syntézy kyse-
liny listové vytsti v poruchu produkce
nukleovych kyselin a nasledné v zastavu
replikace tachyzoitd. Nevyhodou lé¢by uve-
denou kombinaci je zna¢né toxicita pro
kostni dfem, coZ miiZe u nékterych pacien-
th zptsobit i vdZné poruchy krvetvorby.
Alternativou pfi nesnésenlivosti jedné nebo
obou slozek kombinace pyrimetamin + sul-
fadiazin jsou antibiotika inhibujici proteo-
syntézu, jako jsou nékteré linkosamidy,
tetracykliny a makrolidy.

Pii zjisténi infekce v prvni poloviné
téhotenstvi se k 1é¢bé uziva makrolidové
antibiotikum spiramycin, které je minimal-
né toxické pro plod a dobfe prechézi ptes
placentu, pozdéji lze jiz podavat i kombi-
naci pyrimetamin + sulfadiazin.

Kam jsme po 100 letech zkoumani
dospéli a co zbyva doresit?

Podafilo se nam prozkoumat Zivotni cyk-
lus T. gondii a objasnit zptsoby jejiho $i-
Feni, a to jak v pfirodnich podminkéch, tak
i cesty pfenosu nakazy na ¢lovéka (viz
obr. 11), byt stile nezodpovézena ztista-
va spise hypotetickd moZnost pfenosu se-
xudlni cestou. Leps§i porozuméni epide-
miologii toxoplazmézy ndm tak umoznilo
vypracovat soubor doporuceni pro preven-
tivni ochranu lidi se zvy$enym rizikem
zavazného priabéhu onemocnéni. Umime
spolehlivé diagnostikovat pfitomnost in-
fekce a také rozlisovat jeji jednotlivé faze.
Pfi vas zahajené antiinfekéni 16¢bé imuno-
deficitnich pacienti dokazeme efektivné
léc¢it onemocnéni zptisobené nekontrolo-
vanou aktivitou tachyzoitd.

To v8e rozhodné neni malo, pfesto vSak
toxoplazméza pied nami toho stéle jesté
hodné skryva. Je nutné definitivné potvrdit
¢i vyloudit manipulaéni hypotézy o mnoho-
stranném vlivu latentni infekce T. gondii
na (nejen) lidské zdravi. V ¢ele svétového
badani v této problematice je se svymi po-
pularnimi ,,pokusnymi kraliky“ jiz velmi
dlouhou dobu vyzkumna skupina okolo
prof. Jaroslava Flegra z Pfirodovédecké
fakulty Univerzity Karlovy (viz také Ziva
2016, 5: 268-270). Nezpochybnitelné po-
tvrdit nebo vyvratit tyto hypotézy je veli-
ce obtizné. Vétsina publikovanych praci se
zatim opiré o korelaénfi studie, které viak
nevypovidaji nic o tom, co je pf¥i¢inou a co
nésledkem. Navic klicové porovnani je Cas-
to zaloZeno na vybranych malych kli¢o-
vych fragmentech velkych soubort. Para-
metry Toxo+ a Toxo— osob se zpravidla
1i1 o nékolik velmi méalo procent a biolo-
gicka vyznamnost tohoto rozdilu je sporna.
Ackoli projekt ,,Pokusnych kralika“ napt.
vybérem respondentti, samovysetfovanim,
chybéjicim zaslepenim nebo dostupnosti
»spravnych® odpovédi pro respondenty
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11 Zivotni cyklus T. gondii s vyznade-
nim cest pfenosu ndkazy na ¢lovéka.
Koc¢kovita §elma (definitivni hostitel)
vylucuje v trusu do vnéjsiho prostiedi
nevyvinuté oocysty (1), které béhem
nékolika desitek hodin sporuluji (2)

a stavaji se tak infek&nimi pro sirokou
gkalu volné zijicich (3) i domaécich (4)
teplokrevnych obratlovci vietné
¢lovéka (5). V téchto mezihostitelich
nésledné parazit vytvaii v raznych
lokalizacich (napf. v nervové soustavé
nebo svaloving) tkanové cysty, které
mohou byt po pozfeni zdrojem nakazy
dalsich mezihostitelt nebo definitivniho
hostitele, tedy kockovité Selmy (6).
Clovék se mtiZe nakazit jak vysporulova-
nymi oocystami z prostfedi, tak
syrovym masem nakazenych zvitat —
mezihostitelt (7). Nejvétsi nebezpeci
predstavuje toxoplazméza prodélana
béhem téhotenstvi, kdy mtZe po migraci
paraziti pfes placentu dojit k poskozeni
plodu (8). Nep#ilis bézna, ale mozna,

je rovnéz nakaza kocky oocystou (9).
Orig. J. Bulantova

12 Tachyzoiti maji , lukovity“ tvar,
podle néjz dostala toxoplazma do svého
jména Toxo, z feckého toxon — luk.

Foto J. Votypka

nespliiuje zdkladn{ kritéria validity epi-
demiologickych studii, jsou jeho zavéry
prijimany k publikaci i vimpaktovanych
¢asopisech. Hypotézy J. Flegra o ovlivnéni
zdravotniho stavu lidi latentni toxoplaz-
mozou jsou vdécnym tématem védeckych
ilaickych disputaci a odbornych i popular-
nich ¢lankt. Naopak vétsina toxoplazmo-
logt bere tyto zavéry s rezervou. Lékafi
namitaji, Ze vina toxoplazmézy coby pii-
¢iny Siroké skdly nemoci a postiZzeni je
patrna pouze statisticky, nikoli vsak klinic-
ky. A také, ze $ifeni téchto nedostatecné
podloZenych zprav na vefejnost zbytecné
dési pacienty, ktefi se své latentni/chro-
nické toxoplazmézy stejné nemohou zba-
vit. Jestlize by se vSak podatilo jedno-
znacneé prokazat podil infekce T. gondii na
vzniku takovych vyznamnych onemocné-
ni jako schizofrenie, Parkinsonovy nemoci,
maniodepresivni psychézy nebo Alzhei-
merovy choroby apod., ale také méné na-
padnych dutsledkd, jako jsou napf. zmény
télesné velikosti, tvaru obliceje, delikventni
chovani nakazenych muzt nebo ovliviio-
vani pohlavi déti nakaZzenych Zen, nepo-
chybné by to znamenalo nesmirné zavazné
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a dalekosahlé dusledky této parazitézy pro
celé lidstvo. Regeni takového problému je
vsak dnes zcela mimo nase moznosti nejen
na urovni populacéni, ale i v individuél-
nich pfipadech, nebot dosud neméame
k dispozici zadny 1é¢ivy piipravek, ktery
by dokazal infekci latentné usidlenou spo-
lehlivé eradikovat. Vyléceni infikovanych
osob by stejné na dalsi $ifeni zoondzy
v populaci nemélo zZadny vliv. P¥ipadné
,ozdravéni“ lidské populace vymycenim
toxoplazmézy by i vzhledem k jeji schop-
nosti zit v raznych podminkach a mnoha
cestam jejiho $ifeni bylo nesmirné obtiz-
né. Pomoci by mohlo jediné vyhubenf ane-
bo alespori piisnd regulace ko¢ek —hlavné
toulavych, ale i téch domaécich. Toto dras-
tické feseni je v8ak spolecensky nepru-
chodné. Dal3i moZnosti, v soucasnosti
viceméné hypotetickou, je konecné vyvi-
nout spolehlivé G¢inné a bezpetné human-
ni ockovaci latky. K tomu musime lépe
porozumét mechanismim rozvoje chro-
nické latentn{ infekce a jeji kontroly imu-
nitnim systémem. Tyto procesy jsou na-
vic mimofadné zajimavé i z teoretického
hlediska a jejich lepsi pochopeni by mohlo
pfinést pokrok i do jinych oblasti infek-
¢ni biologie a mediciny.

Infekce toxoplazmou je v podminkéach
sttedni Evropy nejcastéjsi zdvaznou parazi-
tézou ¢lovéka a také jde o bézného para-
zita volné zijicich i domacich zvifat. Za
svij uspéch vdéci nejen vazbé na definitiv-
niho hostitele podporovaného ¢lovékem,
ale i flexibilnimu Zivotnimu cyklu, ktery
§ikovné kombinuje akutni a latentni fazi
infekce a umoziiuje podle potieby vyuzit
sirokou plejaddu mezihostiteld. Mozné si
pomaéha riznymi , figly”, jako je navedeni
infikovaného mezihostitele pfimo do koci-
¢i tlamy. Kdovi, tfeba se podafi odhalit
i dalsi triky. Z téchto a Ffady dal$ich divo-
dd ndm nezbyva, nez toxoplazmoéze lidi
i zvitat nadale vénovat patfi¢nou pozor-
nost a jeji problematiku i v budoucnu
intenzivné studovat.

Seznam pouzité literatury uvadime
na webové strance Zivy.
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