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SOUHRN

Toxoplasmadza probihd u vétsiny populace jako latentni
infekce, u imunokompromitovanych osob vsak maze jeji
reaktivace zpUsobit tézké az Zivot ohrozujici onemocnéni.
Ohrozeni jsou predevsim pacienti s HIV infekci a po transplan-
tacich, zvlasté kmenovych bunék a srdce. Nej¢astéji dochazi
k postizeni centrdiniho nervového systému, zasazen vsak
muze byt kterykoliv organ. Kvali alteraci imunitni odpovédi
neni u téchto pacientd sérologicka diagnostika spolehliva a
je nutno pouzit metody pfimého prdkazu agens - predevsim
mikroskopicky nalez a detekci nukleové kyseliny pomoci

ABSTRACT

Machala L., Kodym P., Maly M., Geleneky M., Beran O.,
Jilich D.: Toxoplasmosis in immunocompromised patients
In humans, toxoplasmosis mostly occurs as a latent infection,
but in immunocompromised individuals, the agent may reacti-
vate and cause severe to life-threatening disease. HIV positive
individuals and transplant recipients, in particular hematopoi-
etic stem cell transplant and heart transplant recipients, are at
highest risk. The disease most often affects the central nervous
system but can involve any organ. Because of the alteration
of the immune response in these patients, the serodiagnosis
is not reliable and direct detection of the causative agent is

uvop

Toxoplasméza patii k nejrozsifenéjsim infekcim viibec.
V latentni formé postihuje infekce Toxoplasma gondii pti-
blizné jednu tfetinu svétové populace a paratenickym
hostitelem se miiZe stat prakticky kterykoliv teplokrevny
obratlovec [1]. U naprosté vétSiny nakazenych osob pro-
béhne primoinfekce inaparentné ¢i jako lehké pfechodné
horecnaté onemocnéni spojené s kratkodobou cirkulaci
rychle se mnozicich stadii parazita (tachyzoitd) v krvi.
Nasledné dochazi diky imunitni odpovédi zprostfedko-
vané predevsim aktivovanymi makrofagy, CD4+ T lymfo-
cyty (CD4), CD8+ lymfocyty (CD8) a pfirozenymi zabijeci
(NK) k zastaveni mnozZeni T. gondii a ke vzniku celozivotni
latentni infekce spojené s trvalou perzistenci tkaniovych
cyst (zoitocyst) obsahujicich klidova stadia parazita -
bradyzoity. Pfedilekénimi misty vyskytu tkarovych cyst
je centralni nervovy systém (CNS) a pri¢né pruhované

polymerazoveé fetézoveé reakce. Nelécend nebo $patné léc¢end
toxoplasmdza ma u imunokompromitovanych pacientl vzdy
fatalni progndzu, a lécba proto musi byt véasna a dostatecné
energickd. Zlatym standardem jak pro Ié¢bu reaktivace, tak
i pro sekundarni profylaxi je kombinace pyrimetaminu se
sulfodiazinem, pro primarni profylaxi ohrozenych pacientt
|ze pouzit kotrimoxazol.
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needed - namely by microscopy and DNA PCR. If inadequately
treated or left untreated, toxoplasmosis generally has a fatal
prognosis in immunocompromised patients and therefore, the
treatment must be started as early and energetically as pos-
sible. The gold standard both in the treatment of reactivation
and secondary prophylaxis is the pyrimethamine-sulfadiazine
combination while co-trimoxazole can be used in the primary.
prophylaxis for high-risk patients.
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svalstvo, v jinych organech a tkanich se cysty vyskytuji
jen ojedinéle.

U osob s vyznamnou poruchou imunity bunécného typu
vSak mize infekce T. gondii zptisobit tézké onemocnéni se
zavaznymi nasledky a nezfidka i smrt. 1 kdyz tyto ptipady
postihuji jen zlomek infikovanych, pfedstavuji vzhledem
k vysoké prevalenci toxoplasmazy a stale nartstajicim
po¢tim imunokompromitovanych osob zavazny zdra-
votni problém (2, 3].

Pro Ceskou medicinu je vyznamné, Ze jedno z prvnich
pozorovani toxoplasmozy jako lidského onemocnéni ve
svété viibec publikoval jiZ v roce 1923 prazsky oftalmolog
prof. J. Janka [4].

ETIOLOGIE A EPIDEMIOLOGIE
Definitivnim hostitelem kokcidie T. gondii jsou malé koc-
kovité Selmy, které vylucuji v trusu infekéni oocysty. Ty
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kontaminuji zevni prostfedi (ptida, rostliny, voda) a po
sporulaci se stavaji infekénimi. K infekci ¢lovéka dochdzi
bud pfimo oocystami, nebo tkanovymi cystami obsaze-
nymi v nedostatecné tepelné upravenych potravinach
Zivocisného ptivodu, dalsi mozZnosti je vertikalni pfenos
infekce na plod pii primoinfekci Zeny béhem gravidity.
V novéjsi dobé existuje také moznost iatrogenniho pfeno-
su zvlasté transplantaci organu od séropozitivniho darce
séronegativnimu piijemci, zcela ojedinéle byl pozorovan
iprenos transfuzi krve [5]. V soucasné dobé nékteti autoti
opét oteviraji diskusi o moznosti pfenosu toxoplasmozy
sexualni cestou [6]. Dosud nejsou k dispozici jednoznac-
né dikazy interhumdanniho pfenosu, ovSem nékteré
novéjsi prace z oblasti veterinarni mediciny moznost
sexualniho pfenosu toxoplasmoézy pripoustéji [7, 8].
Dokud nebude tato otazka jednoznacné vyjasnéna, bylo
by zfejmé vhodné v ramci pfedbézné opatrnosti doporu-
Covat, aby zvySené ohrozené séronegativni osoby, které
maji séropozitivni sexualni partnery, pouzivaly pfi sexu
bariérovou ochranu.

Podle sérologickych studii existuji v prevalenci humanni
toxoplasmozy ve svété vyznamné geografické rozdily.
Nizka prevalence kolem 10-30 % dospélé populace je
v Severni Americe, severni Evropé a jihovychodni Asii,
stfedni prevalence 30-50 % je v oblasti stfedni a jizni
Evropy a vysoka prevalence ptes 60 % je pozorovana v Jizni
Americe a tropické Africe [9-11]. V CR podle starsich sé-
rologickych piehledt dlouhodobé provadénych Statnim
zdravotnim ustavem pted rokem 1999 je v dospélosti
infikovano latentni toxoplasmézou 34,1 % Zen a 26,3 %
muzi [12]. Novéji jsou k dispozici jen iidaje o vybranych
kategoriich obyvatelstva - napt. u vojakti dosahuje sé-
roprevalence 23 %, u téhotnych Zen 22,5 % a u studentti
16,7 % [13-15].

Rovnéz o vyskytu toxoplasmoézy u rizikovych skupin po-
pulace u nas je k dispozici pomérné méalo idaji, a proto
bylo v letech 1988-2013 provadéno ve spolupraci s Narodni
referencni laboratof{ pro toxoplasmézu ve Statnim zdra-
votnim tstavu v Praze (NRL) a AIDS centrem Nemocnice
na Bulovce dlouhodobé sledovani HIV pozitivnich pa-
cientl AIDS centra Bulovka. Do souboru bylo zafazeno
celkem 1235 HIV infikovanych jedincti, ktefi byli sledova-
nipo dobu 0,5-23,5 roku (celkové 6 550 osoboroki). VSem
pacientim byla pravidelné v tfimési¢nich intervalech
vySetfovana fada laboratornich parametr véetné proti-
latek proti T. gondii a sledovan klinicky stav. Pfitomnost
protilatek proti T. gondii byla zjiSténa celkem u 502 pa-
cientdl souboru (prevalence 40,6 %), ktefi byli sledovani
po souhrnnou dobu 2 909 osoboroki [16].

PATOGENEZE

Klinicky zavazny prabéh toxoplasmdzy je u imunokom-
promitovanych pacientl zptisoben obvykle reaktivaci
latentni infekce, ovSem u nékterych transplantovanych
pacient miiZe mit velmi téZky priibéh i primoinfekce
prenesena Stépem od infikovaného darce [5].
VSeobecné je za hlavni kritérium rizika reaktivace in-
fekce T. gondii povazovan pokles poc¢tu CD4 pod 100/pl,
ale vyznamnou roli v kontrole latentni infekce hraji
také CD8 a NK buriky. Jak bylo demonstrovano v modelu
na mysich, specifické CD8 plisobi synergicky s CD4 jak
v akutnich fazich primarni infekce, tak zvlasté v pribé-
hu latence prispivaji k udrzeni parazita encystovaného
v klidové formé. Rovnéz NK buriky hraji v této kontrole
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latentni infekce vyznamnou roli svym cytotoxickym
efektem i produkci interferonu gamma [17-21]. K propuk-
nuti onemocnéni miiZze u HIV pozitivnich osob dojit také
vramci imunorestitu¢niho zanétlivého syndromu (IRIS)
ptizahajovani antiretrovirové terapie [22].

Reaktivace toxoplasmdzy miiZe postihnout fadu organd,
ovSem vzhledem k vyraznému neurotropismu agens
je jednoznacné nejcastéji postizen centralni nervovy
systém (CNS).

Tyto zkuSenosti se plné potvrdily i v nasi studii. K reakti-
vaci latentn{ infekce ve formé toxoplasmové encefalitidy
doslo v nasem souboru u 21 pacientdl s geometrickym
pramérem aktudlnich CD4 = 32,7/pl. Individualni hod-
noty CD4 byly v rozmezi 3-295/pl, ovSem u 14 pacientl
z 21 dosahly hladin pod 50/pl. U Zadného z téchto pa-
cientl nebyly pfitomny ptiznaky postiZzeni jinych organi
azadny z nich neuzival ani antiretrovirovou terapii, ani
profylaxi oportunnich infekci [16].

V naSem souboru jsme rovnéz sledovali vyskyt a pribéh
primoinfekce T. gondii u HIV pozitivnich pacientdi, pro-
toZe o této problematice je k dispozici jen velmi malo
informaci. Ve shodé s dostupnou literaturou je i v nasich
podminkach primoinfekce fidkym jevem a jeji prabéh
je u téchto pacientdi bez ohledu na zavaznost imunitni
poruchy obvykle stejny jako u imunokompetentnich
jedincti [23, 24]. Sérokonverze byla v nasem souboru po-
zorovana pouze u 14 jedinct s geometrickym pramérem
CD4 = 418/ul (rozpéti individualnich hodnot 93-1197/ul).
Zadny z téchto pacientil neuzival antitoxoplasmovou
profylaxi a pouze v jediném piipadé byla sérokonverze
provazena klinickymi pfiznaky. Jednalo se o téhotnou
HIV pozitivni Zenu s aktudlnim poctem CD4 = 663/pl
a jedinym klinickym pfiznakem byla cervikalni lymfa-
denopatie trvajici tfi tydny [25].

Dalsi skupinou pacientli zvySené ohrozenych toxo-
plasmoézou jsou osoby po transplantacich. K propuknuti
onemocnéni u nich mtiZe dojit podobné jako u HIV pozi-
tivnich pacientl pfedevsim reaktivaci latentni infekce.
Toto riziko je kvali zavaznosti imunosuprese zvlasté
vysoké u pacientli po alogenni transplantaci kmenovych
bunék [5]. U pacientl po transplantaci solidnich organt
jeriziko reaktivace podstatné nizsi a casto byva vazano na
zvladani imunopatologickych komplikaci, jako je rejekce
organu Ci reakce §tépu proti hostiteli [5].

Kromeé reaktivace latentni infekce vsak muze k zavaz-
nému pribéhu toxoplasmozy u nékterych transplanto-
vanych pacientdl vést i infekce T. gondii Stépem od séro-
pozitivniho darce séronegativnimu pfijemci. K tomuto
prenosu infekce dochazi pfedevsim po transplantacich
srdce, protoZe tento organ tvoreny pricné pruhovanym
svalem je vedle centralniho nervového systému druhou
oblasti, kde se tkarové cysty parazita intenzivné usidluji.
Pfenos toxoplasmové infekce po transplantaci jinych
solidnich organt jako jsou ledviny, jatra, stfevo a pan-
kreas je popisovan vyjimecné, protoze v téchto organech
se tkanové cysty bézné nenachazi [5].

KLINICKY OBRAZ

Mozkova toxoplasméza patii k nejcastéjsim oportun-
nim infekcim postihujicim CNS u imunokompromito-
vanych osob [5, 26, 27]. Pocatek onemocnéni nastupuje
v pribéhu nékolika dni a nejcastéjs§imi priznaky jsou
bolesti hlavy, horecka a postupné se rozvijeji fokalni
neurologické priznaky odpovidajici lokalizaci poskozeni



CNS (parézy, krece, vypadKky Citi ¢i neurokognitivni po-
ruchy). Vzhledem k obvykle multifokalnimu postiZeni
CNS mohou byt kombinace neurologickych a neuropsy-
chiatrickych projevii velmi pestré. Meningealni pfiznaky
obvykle nebyvaji pfitomné. Mozkova toxoplasméza miize
probihat také jako difuzni panencefalitida s disperznim
neurologickym nalezem a bez zietelného fokalniho po-
stizeni; tato rychle se rozvijejici fulminantni forma je
vSak vzacna a vyskytuje se hlavné u osob po alogenni
transplantaci kostni dfené [28-30].

Postizeni michy - myelitida - neni u toxoplasmozy casté
a obvykle se projevuje jako transverzalni 1éze ¢i syndrom
medularniho konu. Izolovana myelitida je vsak velmi
vzacna a prakticky vzdy je zaroven pritomna toxoplas-
mova encefalitida [31].

U imunokompromitovanych osob s postiZzenim CNS ob-
vykle také tizce souvisi toxoplasmoéza oka ve formé cho-
rioretinitidy s bolestmi a zhorSeni vizu; na o¢nim pozadi
jsou patrna zlutobila loziska s Kyprymi okraji [32].
Extraneuralni toxoplasmoéza je pomérné vzacna a ob-
vykle se vyskytuje soucasné s postizenim CNS. Nejcastéjsi
je postizeni plic a srdce, postiZen ovSem muZe byt Kte-
rykoliv organ nebo onemocnéni muze probihat i jako
diseminovana infekce s celkovymi pfiznaky septického
charakteru [5].

Toxoplasmova pneumonitida probiha obvykle pod
obrazem intersticidlni pneumonie. Typickymi pfiznaky
jsou febrilie, dusnost, neproduktivni kasel a poslechovy
nalez je obvykle minimalni. U predisponovanych paci-
entt je toto onemocnéni klinicky prakticky neodlisitelné
od jinych intersticidlnich zapald plic, zvlasté pak od
pneumocystové pneumonie ¢i cytomegalovirové pneu-
monitidy, které se vSak vyskytuji mnohem castéji [33].
Toxoplasmova myokarditida je vedle postiZzeni CNS
a plic tfeti nejcastéjsi orgdnovou formou infekce u imu-
nokompromitovanych osob. U HIV pozitivnich jedin-
cl se vyskytuje vzacné, postihuje hlavné pacienty po
transplantaci srdce. Pfiznaky toxoplasmové myokardi-
tidy jsou nespecifické a neumoznuji klinické odliseni od
infekéniho postiZeni jiné etiologie, Casty je také klinicky
némy prabéh [34]. Popsany byly i pfipady perikarditi-
dy s rozvojem srdecni tamponady [35]. U pacientd po
transplantaci srdce je diferencialné diagnosticky vy-
znamné odlisit toxoplasmovou myokarditidu od rejekce
transplantovaného srdce [36].

DIAGNOZA

V bézné klinické praxi u imunokompetentnich pacienti
jsou zakladem diagnostiky toxoplasmozy predevsim
sérologické metody. U imunodeficitnich pacientd maji
vSak sérologické testy jen omezeny vyznam, a proto je
ke stanoveni spravné diagnézy nutno vyuZzit predevsim
metod pfimého priikazu agens. Obtiznost diagnostiky to-
xoplasmoézy bohuzel doklada skutecnost, Ze tato infekce
je uimunokompromitovanych pacientd stile jesté ¢asto
diagnostikovana az post mortem [37].

Sérologicka diagnostika toxoplasmdzy se u pacientt
s poruchami imunity fidi obecné platnou standardni
doporucenou metodikou, ovSem pii volbé diagnostic-
kych postupti a zvlasté interpretaci vysledkd je tfeba vzit
vivahu alterace imunitni odpovédi zptisobené poruchou
imunity (38, 39]. V praxi ma obvykle vyznam stanove-
ni specifickych protilatek - celkovych obvykle pomoci
komplementfixa¢ni KFR reakce, ¢i nepfimé imunofluo-
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rescencni - NIFR reakce a detekce 1gG. Detekce IgM
a ostatnich tfid protilatek ma vyznam mensi.

Vyssi hladiny specifickych protilatek a/nebo pozitivni
hladiny IgM se ve stadiu hlubsiho imunodeficitu objevuji
jen zfidka a za jednoznacné pozitivni nalez je u téchto
pacientd tfeba povazovat i titry celkovych specifickych
protilatek v KFR > 1: 8 a NIFR > 1 : 16; v ivahu je vSak
tfeba brat i jinak ,,hrani¢ni“ titry o jedno fedéni nizsi.
U vétSiny pacientli s mozkovou toxoplasmoézou byvaji
pritomné IgG protilatky alespon v téchto nizkych titrech,
ovSem jejich kompletni negativita v dobé onemocnéni
tuto diagnézu nevylucuje - v naSem souboru byl sérone-
gativni1pacientz 21 (4,8 %) a v nékterych publikovanych
studiich nemeélo specifické protilatky az 15 % pacientl
[28]. Diagndzu mozkové toxoplasmadzy vyznamné podpoii
i anamnesticka pritomnost IgG protilatek svédcici pro
primoinfekci probéhlou v minulosti. Specifické proti-
latky tfidy IgM nejsou u imunodeficitnich pacientl
obvykle pfitomné viibec a také vySetfeni avidity IgG zde
nema vypovédni hodnotu [40, 41]. Naopak u pacientdi po
transplantaci organd (zvlasté srdce) se mtiZe v ¢asném
potransplanta¢nim obdobi objevit elevace IgG a dokonce
IgM protilatek bez klinického korelatu [5].

Vysetfeni zobrazovacimi metodami ma vyznam pfede-
v§im v diagnostice mozkové toxoplasmoézy. Vysetieni by
meélo byt vZdy neodkladné provedeno u vSech rizikovych
pacientd s fokalnim neurologickym nalezem. Na poci-
tacové tomografii (CT) nebo magnetické rezonanci (MRI)
jsou typicky pfitomné mnohocetné (> 2) hypodenzni léze
s postkontrastné se syticim prstencitym lemem (ring
enhancing), obvykle obklopené rozsdhlou zénou perifo-
kalniho edému. Léze jsou Casto lokalizovany bilaterdlné
a vyskytuji se pfedevsim v hemisférach v oblasti kortiko-
medularni hranice [42].

U toxoplasmové pneumonie byva nespecificky obraz
intersticidlni pneumonie bilaterdlné se skvrnitymi infil-
traty a rovnéz nalez CT nebo MRI je nespecificky pripo-
minajici obraz intersticidlniho zanétu jiné etiologie [33].

Pfimy prukaz T. gondii

Histologické vysetfeni bioptického materiilu bud kla-
sickym barvenim hematoxylin-eosinem ¢i napf. imu-
noperoxydazou nebo pomoci PCR (polymerazova fetézova
reakce) je spolehlivou diagnostickou metodu pouzivanou
jak invivo, tak i post mortem. Zakladni vyznam ma mikro-
skopicky priikaz parazita pfedev§im v diagnostice toxo-
plasmové myokarditidy, zvlasté pak pii odliSovani od
rejekcni reakce [43]. Pfinosné mize byt bioptické vysSet-
feni také v diagnostice toxoplasmové pneumonie, ovsem
v diagnostice toxoplasmézy CNS in vivo ma tato metoda
pomérné maly vyznam, pfedevsim kvili limitacim pro-
vedeni biopsie mozku ve srovnani s jinymi organy [44].
Priikaz nukleové kyseliny T. gondii pomoci polymerazové
Tetézové reakce (PCR) v biologickém materidlu, jako je
krev ¢i bronchoalveolarni lavaz (BAL), je metoda vysoce
specificka i senzitivni (detekéni limit 1-5 kopii DNA/ml)
avdiferencidlné diagnosticky obtiznych pfipadech s izo-
lovanou extraneuralni manifestaci ¢i generalizovanou
formou infekce pfedstavuje toto vySetfeni v soucasné
dobé optimalni diagnostickou metodu [45].

0Od priikazu cirkulujiciho antigenu T. gondii v krvi imuno-
kompromitovanych osob upustila NRL pro toxoplasmézu
jiz v 90. letech minulého stoleti. Podle naSich i literar-
nich zkuSenosti ma sice ELISA v detekci cirkulujicich
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antigent i u HIV pozitivnich pacienti pomérné vysokou
senzitivitu, nizka specificita v§ak neumozriuje spolehlivé
rozliSeni aktivni a latentni toxoplasmazy [46, 47].
Velmi citlivou metodou je pokus o izolaci T. gondii z bio-
logického materialu (likvor, biopsie) na laboratorni my-
§i. Nevyhodou vSak je pomérné dlouha doba ¢ekani na
vysledek (obvykle 2-3 tydny). Izolace na tkanové kultufe
se pro nizkou citlivost neprovadi.

Likvorologické vysetfeni ma v diagnostice mozkové
toxoplasmozy jen dopliikovy vyznam.

Provedeni lumbalni punkce miiZze byt vzhledem k po-
tencialné expanzivnimu charakteru mozkovych 1ézi
riskantni a vzhledem k tomu, Ze diagnosticka vytéZnost
likvorologického vySetfeni je pfi tomto onemocnéni
nizka, nepatfi toto vySetfeni ke standardnim soucastem
laboratornich testli pfi podezfeni na mozkovou toxo-
plasmézu [28, 48, 49].

V zakladnim vySetfeni likvoru je obvykle jen nespecificky
nalez zvySené bilkoviny a mirné lymfocytarni pleocytézy,
mnohdy ale byva ndlez normdlni. V moku lze sice s vy-
sokou specificitou (> 95 %) prokazovat pfitomnost DNA
T. gondii pomoci PCR, ovSem senzitivita tohoto vySetfeni
je podle dostupnych Gdaji pomérné nizka (kolem 50 %)
[28]. Rovnéz vysetfeni intratekalni produkce specifickych
protilatek nema vzhledem k jejich nepravidelné tvorbé
uimunodeficitnich pacientl v praxi velky vyznam [28, 50].
Definitivni stanoveni diagnézy toxoplasmadzy u imuno-
kompromitovanych pacientt neni jednoduché a vyZaduje
peclivé zhodnoceni vSech klinickych piiznakd, laborator-
nich ndlezli i okolnosti, za kterych doslo k jejich vyskytu.
Podle doporuceni Evropské spolecnosti pro transplantaci
krve a kostni dfené (EBMT) je jednoznacnym potvrzenim
diagndzy aktivni toxoplasmoézy mikroskopicky priikaz
tachyzoitl v kostni dfeni, bioptickém materiilu z posti-
Zenych organd (myokard, plice, CNS) ¢i v BAL. Neni-li
k dispozici histologicky nalez, 1ze pfi alespornl jednom
pozitivnim testu PCR (krev, BAL) a pfitomnosti typickych
Klinickych a radiologickych nalezti povazovat diagnézu
toxoplasmézy za pravdépodobnou [45].

Potvrzeni diagnézy bioptickym nalezem neni obvykle
vyzZadovano u HIV pozitivnich pacientl s podezfenim na
mozkovou toxoplasmézu, protoZe u nich celkovy Spatny
zdravotni stav ¢asto neumoznuje provedeni biopsie CNS.
V praxi se proto bézné postupuje empiricky metodou tzv.
terapeutického pokusu. Zahajeni 1é¢by (viz niZe) se pova-
Zuje za dostatecné indikované, jsou-li u HIV pozitivniho
pacienta s poctem CD4 < 100/pl, ktery neuzival profylaxi,
pritomny fokalni neurologické ptiznaky spolu s charak-
teristickym rentgenologickym ndlezem [40]. Dojde-li pak
po 1-2 tydnech Gtocné 1é¢by ke klinickému zlepSeni a po
3-4 tydnech k dstupu rentgenologického nalezu, pova-
Zuje se diagnéza mozkové toxoplasmoézy za prokazanou;
vopacném pripadé je nutno pomyslet na jinou diagnoézu,
nejspise primarni lymfom CNS ¢i tuberkulom [51].

TERAPIE

Nerozpoznana nelé¢end nebo Spatné 1éCena toxoplasméza
je u osoby s hlubokym imunodeficitem vZzdy smrtelnym
onemocnénim, a proto musi byt antiinfekéni 1é¢ba zaha-
jena co nejdfive, musi byt pfiméfené energicka a musi
trvat dostatecné dlouhou dobu.

Inicialni uto¢na 1é¢ba: nejucinnéjsim v soucasnosti
dostupnym protitoxoplasmovym lékem, ktery ma i velmi
dobry pranik do CNS, je pyrimetanim, proto by mél byt,
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je-1li to mozné, zakladni slozkou vSech 1é¢ebnych kombi-
naci jak pro itocnou, tak i udrzovaci 1lé¢bu (sekundarni
profylaxe). VSechny ostatni rezimy, které neobsahuji
pyrimetamin, jsou méné Gc¢inné. Nevyhodou pyrimeta-
minu je pomérné zna¢na myelotoxicita, kterou je tfeba
mirnit soucasnym podavanim leukovorinu, obvykle
v davce 10-20 mg/den.

Jako rezim prvni volby (golden standard) pro tito¢nou 1é¢-
bu mozkové toxoplasmazy je vSeobecné doporucovana
kombinace pyrimetamin + sulfadiazin. Lécba se zahajuje
prvni den narazovou davkou pyrimetaminu 200 mg p. o.
a dale se pokracuje v davce 75 mg/den p. o. (u osob s hmot-
nosti < 60 kg se podava pouze 50 mg pyrimetaminu);
sulfadiazin se podava v davce 1000-1500 mg 4krat denné
p. 0. a tato inicidlni faze 1é¢by trva alespon Sest tydnd.
V CR neni v soutasné dobé sulfadiazin bézné dostupny
a lze jej zajistit jen na mimotradny dovoz.

Kurychleni tstupu perifokidlniho edému je vhodné pridat
na zacatku 1é¢by dexametazon v davce 4krat denné 4 mg
p. 0. ¢ii. v. nebo 20% manitol a u pacientl s kfeCemi je
tfeba podavat antikonvulziva [40].

Alternativou sulfadiazinu u alergickych pacienti mtze
byt klindamycin v davce 4krat denné 600 mg p. 0. nebo
i.v., azitromycin 900-1500 mg/den p. o., klaritromycin
2krat denné 500 mg p. o., atovaquon 2krat denné 1 500
mg p. 0. s jidlem nebo dapson 100 mg/den p. o. (cave:
pri alergii na sulfonamidy existuje pro dapson riziko
zkfizené alergické reakce).

U pacientd netolerujicich pyrimetanim lze zkusit rizné
kombinace, napt. atovaquon + sulfadiazin, 5-fluoroura-
cyl + klindamycin, doxycyklin + sulfadiazin ¢i kotrimo-
xazol v davce trimetoprim 10-20 mg/kg/den a sulfame-
toxazol 50-100 mg/kg/den peroralné nebo intravendzné,
ucinnost téchto rezimu je vSak nejista [28, 52, 53].
Nedojde-li po prodélané toxoplasmoze k restituci imu-
nitnich funkci, je nutné pokracovat v dlouhodobé udr-
Zovaci chemoterapii formou tzv. sekundarni profylaxe,
protoze riziko relapsu do jednoho roku po 1é¢bé je kolem
60-80 % [28, 29]. Preferovanym rezimem pro sekundarni
profylaxi je kombinace pyrimetamin + sulfadiazin poda-
vana v redukované davce (pyrimetamin 25-50 mg/den,
sulfadiazin 4krat denné 500-750 mg), piipadné kombi-
nace pyrimetamin + jeden z nasledujicich prostfedkii:
klindamycin 4krat denné 300 mg, dapson 2krat tydné
100 mg, klaritromycin 2krat denné 500 mg/den, azitro-
mycin 1000-1500 mg/den ¢i kotrimoxazol 960 mg/den
[54]. Sekundarni profylaxi lze ukoncit u pacientd, ktefi
dokondili inicialni protitoxoplasmovou 1é¢bu, nemaji
zadné klinické ani laboratorni pfiznaky aktivni infekce
a pocet jejich CD4 vzrostl dlouhodobé (> 6 mésicl) nad
200/pl [28, 40, 52].

PREVENCE A PROFYLAXE

Ochrana pted infekci ma smysl predevsim u dosud ne-
nakazenych imunokompromitovanych osob. Ke konzu-
maci1ze pouzivat jen dostatecné tepelné upravené maso
(>116 °C) amléko (> 70 °C), fadné omyté ovoce a zeleninu
anezavadnou pitnou vodu [55, 56]. Dale je tfeba dbat na
myti rukou po praci v zahradé ¢i manipulaci se syrovym
masem a po kontaktu s kockami; zvlastni opatrnosti je
tfeba pti likvidaci koci¢ich vykalt [57].

U imunokompromitovanych pacientd s redlnym rizikem
reaktivace latentni infekce je pak nutné vcas pfistoupit
k aktivni chemoprofylaxi.



U HIV pozitivnich pacientil existuje jednoznac¢ny kon-
senzus, Ze indikaci k zahajeni primarni profylaxe to-
xoplasmozy je pokles poc¢tu CD4 pod hodnotu 100/pl.
Lékem volby je kotrimoxazol peroralné v davce 960 mg
jednou denné nebo obden; vyhodou je, Ze tato 1écba je
zaroven ucinnou profylaxi pneumocystové pneumonie.
Alternativami u pacientl netolerujicich kotrimoxazol
jsou kombinace pyrimetamin + dapson ¢i pyrimetamin +
atovaquon nebo monoterapie atovaquonem. U HIV pozi-
tivnich pacienti, ktefi dosud neuzivali antiretrovirovou
terapii a maji CD4 < 100/ul, je vhodné v ramci prevence
IRIS vhodné nasadit primarni profylaxi kotrimoxazo-
lem v pfedstihu 2 tydni pfed planovanym zahdjenim
antiretrovirové terapie [22]. Ukoncit primarni profylaxi
je mozno pii splnéni stejnych kritérii jako u profylaxe
sekundarni - viz vyse [40, 52].

U transplantovanych pacientdl neni tak jednoznacny
konsensus a ptistup se li§i podle narodnich doporucenych
postupii ¢i praxe v jednotlivych transplantac¢nich cent-
rech [5, 58]. Znalost sérostatu jak darce, tak i ptfijemce
predem je samoziejmeé vZdy vyhodnd, protoZe umozruje
rychleji reagovat na pripadny vyvoj situace.
Predtransplantacni sérologicky screening darct je vy-
znamny u transplantaci solidnich organii, predevsim srd-
ce. Je-li darce srdce séropozitivni a ptijemce séronegativni,
je béhem prvnich mésicli po transplantaci indikovana
chemoprofylaxe kotrimoxazolem 1krat denné 960 mg,
ktera chrani i pfed pneumocystovou pneumonii [59, 60].
Obecné nejsou na c¢asovy rozsah profylaktické 1écby po
transplantacich jednoznac¢né nazory, ale vZdy je nutné
vzit v ivahu délku rizikového obdobi imunosuprese
a zohlednit aktualni situaci (napf. nutnost prodlouzit
podavani kortikoidl, vyskyt komplikaci, jako je reakce
$tépu proti hostiteli apod.). V téchto situacich se mize
doba profylaxe prodlouzit velmi vyznamné, 1ze ale fici, Ze
ve véts$iné nekomplikovanych ptipadi se obvykle vystaci
s profylaxi do 6 mésicli od transplantace [5, 45].

Pii transplantacich kostni dfené neni vzhledem k mi-
nimalnimu riziku pfenosu infekce nezbytny screening
dércti, ovSem v¢asné ovéreni sérostatu pirijemce umozriuje
vytipovat pacienty potencialné ohrozené reaktivaci infek-
ce. Dllezitost této informace zvysSuje fakt, Ze u mnoha pa-
cientl po transplantaci kostni dfené nelze pro vyznamnou
toxicitu kotrimoxazol i fadu dal$ich protitoxoplasmovych
1éka v nejkritictéjsim obdobi pouZit. Cave- profylaxe pneu-
mocystové pneumonie pentamidinem nechrani pred re-
aktivaci infekce T. gondii! Vzhledem k tomu, Ze reaktivace
toxoplasmézy ma obvykle nejzavaznéjsi prubéh s rychlou
progresi pravé po transplantaci kostni dfené, je u téchto
nechranénych pacient vhodné provadét béhem prvnich
tydnil aZ mésicli po transplantaci pravidelné laboratorni
monitorovani reaktivace, nejlépe pomoci PCR, protoZe
na sérologické testy se v obdobi hluboké imunosuprese
nelze spolehnout [61, 62]. Je-li to mozné, je 1lékem prvni
volby pro primarni profylaxi toxoplasmézy i u pacientti po
transplantaci kostni dfené kotrimoxazol v obvyklé davce,
alternativy primarni profylaxe i reZimy pro tito¢nou 1é¢bu
reaktivované infekce jsou identické s doporucenimi pro
HIV pozitivni pacienty [5].

ZAVER
Imunokompromitovani pacienti, zvlasté s HIV infekci

a po transplantacich, jsou vyznamneé ohrozeni reaktivaci
infekce T. gondii. Vzhledem k zakladnim epidemiolo-
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gickym okolnostem vyskytu T. gondii a pfibyvani osob
se zavaznymi poruchami imunity je tfeba pocitat i se
stoupajicim vyskytem zavazného priibéhu toxoplasmaozy
u téchto vysoce rizikovych pacientli. Neléend nebo $pat-
né lécend toxoplasmoéza ma u imunokompromitovanych
osob vzdy smrtelny prubéh. Pacienty se znamymi riziko-
vymi faktory je proto tfeba peclivé monitorovat a vcas
zahdjit primdarni profylaxi. Dojde-li k reaktivace infek-
ce, je nutné co nejrychleji stanovit spravnou diagnézu
azahajit energickou protiinfekéni terapii, protoZe jediné
tehdy ma pacient Sanci onemocnéni prezit.
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