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Sazetak

Toksoplazmotski retinokoroiditis bolest je oka uzrokovana parazitom Toxoplasma gondii.
U ljudskome oku infekcija toksoplazmom najée$c¢e se ocituje kao fokalni nekrotizirajuci
retinitis, uz sekundarni razvoj koroiditisa koji zahva¢a unutarnje slojeve mreznice, a ocituje se
kao fokalna zuto-bijela lezija s okolnim edemom mreznice i upalnim infiltratom staklovine. Te
promjene, uslijed reakcije preosjetljivosti na antigen, prate razliciti oblici prednjega ili straznjega
uveitisa. Lezija obicno cijeli unutar razdoblja od jednoga do Cetiri mjeseca uz formiranje ostro
ograni¢enoga atroficnog oziljka pigmentiranih rubova. Lijecenje u vecini slucajeva nije potrebno.
Ako je potrebno, klasi¢no lijecenje sastoji se od peroralne primjene pirimetamina, sulfadiazina
i folini¢ne kiseline. U lijeCenju toksoplazmotskoga retinokoroiditisa makularne lokalizacije
dodatno se primjenjuju kortikosteroidi s ciljem smanjenja upalne reakcije i ubrzanja oporavka
vida, $to je prikazano u ovome slucaju.

Kljucne rijeci: O¢na toksoplazmoza - dijagnoza, terapija lijekovima, parazitologija; Straznji
uveitis - dijagnoza, terapija lijekovima, parazitologija; Toksoplazma — ucinci lijeka, patogenost;
Dijagnoza; Lijecenje; Hrvatska

Uvod genotip parazita kao i mnogi drugi ¢cimbenici imaju zna-

¢ajan utjecaj na seroprevalenciju (10-12). Okularna tok-

Parazit Toxoplasma gondii prvi su puta opisali Ni-
colle i Manceaux 1908. godine (1,2). Prvi slucaj oku-
larne toksoplazmoze opisan je 1923. godine, ali veza s
uzro¢nikom bolesti prihvacena je tek 1939. godine (3,4).
Zivotni ciklus parazita u cijelosti je otkriven 1970. go-
dine kada su opisane njegove razvojne faze u tankome
crijevu macke (5).

Danas je toksoplazmotski retinokoroiditis jedan od
naj¢es¢ih uzroka straznjega uveitisa. Parazit ima do
sada slabo objasnjenu, izrazitu sklonost za straznji se-
gment oka gdje u viSe od 50 % slucajeva zahvaca mrez-
nicu (6-8). Tre¢ina svjetske populacije zarazena je tim
parazitom, ali ve¢ina seropozitivnih osoba ne razvija
simptomatsku bolest (9). Zemljopisni i socioekonomski
¢imbenici, dob, genetika, stanje imunoloskoga sustava,

soplazmoza najéescée se javlja u dobi od 20 do 40 godina.
Prosjecna je dob javljanja prve simptomatske infekcije
29,5 godina (7,13). Medutim, u 72 % tih pacijenata ot-
kriveni su otprije prisutni retinokoroidalni oziljci koji
upucuju na prijasnje postojanje bolesti koja nije bila kli-
nic¢ki manifestna.

Gubitak vidne oStrine i zamucenje vida glavne su
manifestacije bolesti. Infekcija toksoplazmom klinicki
se najcesce ocituje kao fokalni retinitis uz sekundarni
koroiditis koji zahvaca unutarnje slojeve mreznice, a
prezentira se kao fokalna zuto-bijela lezija s okolnim
edemom mreznice i upalnom eksudacijom u staklasto
tijelo. Lezija obi¢no cijeli unutar razdoblja od jednoga
do cCetiri mjeseca i postupno se zamjenjuje oStro ogra-
ni¢enim atroficnim oziljkom pigmentiranih rubova.
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SLIKA 1.
Fotografija u boji retinokoroidalnoga upalnog Zarista u makularnome podru¢ju desnoga oka
FIGURE 1

Inflammatory retinochoroidal lesion in the macular area shown by color fundus photography

Oziljak je ¢esto manji od prvotno upalom zahvacenoga
podrucja mreznice, a pigmentacija i atrofija zilnice ovise
o stupnju oStecenja pigmentnoga epitela tijekom aktiv-
ne faze bolesti (6). Upalne promjene staklastoga tijela i
zilnice ovise o veli¢ini zahva¢enoga podrucja mreznice.
Velike lezije ¢esto uzrokuju vrlo ozbiljan vitritis koji se
manifestira klasi¢nim znakom headlight in the fog (14).
Vaskulitis mreznice, kada je prisutan, najcesce zahvaca
lokalni venski sustav, ali upalom mogu biti zahvaéene
1 arterije mreznice (15). Upala moze zahvatiti i papilu
vidnoga Zivca, bilo kao posljedica izravnoga djelovanja
uzrocnika ili kao posljedica reaktivne upale (16-19). Bo-
lesnici u kojih je zahvacéen vidni zivac najcesce su osobe
mlade zivotne dobi u kojih, unato¢ teskoj klinickoj slici,
dolazi do znatnoga oporavka vidne ostrine (18). Opisane
su i brojne atipi¢ne manifestacije okularne toksoplazmo-
ze koje u dijagnostickome smislu predstavljaju izazov:
pigmentna retinopatija, okluzija mreznic¢nih krvnih zila,
serozna ablacija mreznice, skleritis te prednji, interme-
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dijarni, straznji uveitis ili panuveitis, ali bez postojeceg
retinitisa (20-27). Intraokularne upalne promjene bez
postojecega retinitisa u pojedinaca mogu znaciti pocet-
nu manifestaciju nedavno ste¢ene infekcije parazitom
T. gondii jer se tada u istome oku popratno razvija tok-
soplazmotski retinokoroiditis (26). Ponovno javljanje
akutnoga retinokoroiditisa zabiljezeno je u 79 % sluca-
jeva (7). Najces¢e se ponovno javlja u blizini prijasnje
infekcije, uz rub pigmentnoga oziljka (6). Trudnoca i
operacija uklanjanja mrene povezane su s povecanim ri-
zikom od ponovnoga javljanja bolesti (6,28).

U vecini slucajeva dijagnoza okularne toksoplazmo-
ze postavlja se na temelju klini¢koga nalaza. Seroloske
pretrage nemaju velik znacaj u postavljanju dijagnoze.
Unutar jednoga do dva tjedna od pocetka infekcije u
serumu se pojavljuju IgG antitijela koja u njemu ostaju
prisutna tijekom cijeloga zivota (29). S obzirom na to
da je seropozitivnost rasprostranjena u vecini zajedni-
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SLIKA 2.
Rana faza fluoresceinske angiografije prikazuje hipofluorescenciju - blokadu kontrasta u podrucju lezije
FIGURE 2

Hypofluorescence in early phase of the fluorescein angiography - blocking effect of the contrast in the area of the lesion

ca, pozitivna prediktivna vrijednost IgG-a vrlo je niska
te se njegova pozitivna vrijednost ne moze interpretirati
kao pokazatelj aktivne infekcije toksoplazmom. Medu-
tim, porast titra specificnih IgG antitijela kroz razdoblje
od tri tjedna uzima se kao pokazatelj ponovljene bolesti
(30). Visoki aviditet IgG antitijela ukazuje na ponovnu
aktivaciju bolesti. Ako se retinitis razvije unutar jedne
godine od pojave steCene sistemske infekcije, u serumu
bi trebala biti vidljiva i IgM antitijela, ali promjenjiva
stopa pada vrijednosti toga Ig izotipa ograni¢ava kori-
snost ovoga testiranja. Jedina je iznimka trudnoca, kada
majcin IgM moze znaciti akutnu infekciju kako majke
tako 1 fetusa (31). Analiza uzorka intraokularnih teku-
¢ina (o¢ne vodice i staklastoga tijela) metodom PCR
(engl. Polymerase Chain Reaction) moze biti iznimno
vazna u identificiranju 7. gondii kao uzro¢nika, osobito
u atipi¢nim slucajevima bolesti (32,33).

U imunokompetentnih pojedinaca toksoplazmotski

retinokoroiditis spontano prolazi unutar dva mjeseca od
pocetka bolesti. Klinicka analiza rizika i koristi od pri-
mjene antimikrobnoga lije¢enja provodi se pojedinacno,
od slucaja do slucaja. S obzirom na to da ne postoji lijek
za koji se sa sigurnos¢u moze reci da u ljudi lijeci in-
fekciju, cilj antimikrobnoga lijecenja i dalje ostaje ogra-
niavanje razmnozavanja parazita tijekom aktivnoga
retinitisa (34). Unato¢ navedenome, vecina oftalmologa
propisuje antimikrobne lijekove u lijjeCenju imunokom-
petentnih bolesnika s aktivnom upalnom reakcijom koji
imaju smanjenu vidnu oStrinu, leziju lokaliziranu unutar
temporalnih arkada ili uz opticki disk te zamucenje sta-
klovine stupnja 1+ ili vise (35).

Pojam klasi¢na terapija ili trojna terapija odnosi se na
peroralnu primjenu kombinacije piremetamina (2 mg/kg
do najvise 50 mg dnevno tijekom prva dva dana, a nakon
toga 1 mg/kg do najvise 25 mg dnevno podijeljeno u
dvije dnevne doze tijekom iduéih 4-6 tjedana), sulfadia-
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SLIKA 3.
Kasna faza fluoresceinske angiografije — nakupljanje kontrasta u podrucju lezije
FIGURE 3

Hyperfluorescence in late phase of the fluorescein angiography - pooling effect

zina (u pocetnoj dozi od 75 mg/kg, a nakon toga 50 mg/
kg svakih 12 sati tijekom 6 tjedana) i sistemskoga kor-
tikosteroida (1 mg/kg za vrijeme trajanja aktivne upale
ijo$ dva tjedna nakon toga). Pirimetamin ima nezeljena
djelovanja od kojih se najozbiljnija odnose na krvotvor-
ni sustav, ukljucujuéi leukopeniju i trombocitopeniju.
Zbog toga se preporucuje tjedna kontrola kompletne
krvne slike kroz Citavo razdoblje lijeCenja, a bolesnici-
ma se dodatno propisuje folini¢na kiselina (5 mg svaki
drugi dan peroralno). Kao alternativa klasi¢noj terapiji
moze se propisati peroralna kombinacija trimetoprima
i sulfometoksazola (160-800 mg dva puta dnevno). Ta
kombinacija ima sli¢an u¢inak na uzroc¢nika kao i kom-
binacija trimetoprima i sulfadiazina, a uz to je jeftina,
dostupna i dobro podnosljiva (35). Kombinacija trime-
toprim-sulfometoksazola sa sistemskim kortikosteroidi-
ma dobro je podnosljiva vecini bolesnika, ali ne dovo-
di do smanjenja veli¢ine lezije kao S$to to Cini klasi¢na
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terapija (34). Klindamicin (300 mg Cetiri puta dnevno
peroralno) ¢esto se dodaje takozvanoj trojnoj terapiji pa
se ta kombinacija naziva i kvadriterapija. U 81 % slu-
¢ajeva dolazi do dobroga odgovora unutar tri tjedna od
pocetka primjene kvadriterapije, ukljucujuci poboljsanje
vidne ostrine i smirivanje upalne reakcije (36). Novije
studije procjenjuju uc¢inak primjene klindamicina (1 mg)
i deksametazona (400 pcg) intravitrealnim injekcijama.
Aplicira se jedna injekcija tjedno tijekom cetiri tjedna,
Sto se zasniva na ¢injenici da poluzivot klindamicina in-
travitrealno iznosi Sest dana. Ta kombinacija pokazala
se osobito u¢inkovitom u slucajevima kada je lezija bila
lokalizirana u makularnome podrucju i u blizini vidnoga
zivca, kada je doslo do razvoja vrlo ozbiljnoga vitritisa
te u sluCajevima ponovljene bolesti (37-40).

U ovome je radu prikazana bolesnica u koje je primje-
nom trojne terapije doslo do relativno brzoga smirivanja
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SLIKA 4.
Atrofi¢ne promjene i oziljak u makularnome podrucju nakon cetiri tjedna
FIGURE 4

Atrophic changes and the scar in the macular area four weeks later

retinokoroidalne upale i djelomi¢noga oporavka vidne
ostrine, sukladno stupnju oSte¢enja makule.

Prikaz slucaja

Bolesnica u dobi od 22 godine primljena je na klini¢ku
obradu i lijeCenje zbog ispada u centru vidnoga polja i
pada vidne ostrine desnoga oka koja se javila tri dana
prije dolaska u nasu ustanovu. Prilikom dolaska vidna je
oStrina desnoga oka bila 0,03, a lijevoga 1,0 (tablice po
Snellenu). Intraokularni tlak bio je uredan (aplanacijska
tonometrija po Goldmannu). Pregledom prednjega se-
gmenta oka biomikroskopom s procjepnom svjetiljkom
nisu bile uoCene patoloske promjene. Pregledom stra-
Znjega segmenta desnoga oka indirektnom biomikrosko-
pijom uocene su upalne stanice u staklovini, peripapilar-
ni edem, vijugave krvne zile mreznice te retinokoroidal-
no upalno zariSte u makuli (Slika 1.), koje je klinickim

izgledom upucivalo na toksoplazmotski retinokoroiditis.
Fluoresceinska angiografija pokazala je promjene koje
su ukazivale na postojanje aktivnoga retinokoroidalnog
zariSta u makuli desnoga oka (Slike 2.1 3.).

Ucinjena je cjelokupna dijagnosticka obrada: kom-
pletna i diferencijalna krvna slika, telerendgenogram
srca i plu¢a, Mantoux test, HIV test te seroloske pretrage
na Toxoplazmu gondii i Toxocaru canii. U skladu s rezul-
tatima klinickoga pregleda zapoceto je lijeCenje peroral-
nom primjenom kombinacije pirimetamina, sulfadiazina
i folini¢ne kiseline, a tri dana poslije i prednizolona.

Seroloskim pretragama dokazane su povisene vrijed-
nosti Toxoplasma gondii 1gG antitijela, dok Toxoplasma
gondii IgM antitijela nisu otkrivena, a svi su ostali rezul-
tati dijagnostickih pretraga bili u granicama normalnih
vrijednosti.
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Ve¢ drugi dan nakon pocetka lijeenja doslo je do sma-
njenja upalnih promjena straznjega segmenta desnoga
oka uz blago poboljsanje vidne ostrine. Nakon jednoga
tjedna najbolja korigirana vidna oStrina iznosila je 0,1, a
upalne promjene i dalje su bile u fazi smanjivanja.

Cetiri tjedna nakon pocetka lije¢enja najbolja korigira-
na vidna o$trina desnoga oka iznosila je 0,4. U staklovini
vise nisu bile prisutne upalne stanice, a podrucje maku-
le u kojemu je bilo retinokoroidalno zariste atrofiralo je
uz nastanak dobro ograni¢enoga oziljka pigmentiranih
rubova (Slika 4.). Nakon cetiri mjeseca nastupilo je po-
boljsanje vidne ostrine desnoga oka te je najbolja korigi-
rana vidna oStrina bila 0,6.

LijeCenje u vecini slu¢ajeva nije potrebno, no ako je
zahvaéeno makularno podrucje ili vidni zivac, indicira-
no je lijecenje antimikrobnim lijekovima. Postoje razne
kombinacije lijekova, a peroralna primjena pirimetami-
na, sulfadiazina i folini¢ne kiseline bila je nas izbor zbog
ucinkovitoga djelovanja na retinokoroidalno zariste, kao
1 zbog dokazanoga uc¢inka na smanjenje veli¢ine pocet-
ne lezije. Zbog makularne lokalizacije upalnoga Zarista,
tre¢ega dana nakon pocetka antimikrobnoga lijeCenja,
peroralno su primijenjeni i kortikosteroidi s ciljem sma-
njenja upalne reakcije i ubrzanja oporavka. U bolesnice
je doslo do relativno brzoga smirivanja retinokoroidalne
upale i djelomi¢noga oporavka vidne oStrine.

Odlucili smo se za prikaz ovoga slucaja jer u lijecenju
toksoplazmotskoga retinokoroiditisa makularne lokali-
zacije, uz peroralnu primjenu pirimetamina, sulfadiazi-
na i folini¢ne kiseline, dodatna primjena kortikosteroida
s ciljem smanjenja upalne reakcije i ubrzanja oporavka
vida nalazi svoje mjesto u klinickoj praksi.
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Abstract

Toxoplasmotic retinochoroiditis is a disease of the eye caused by the Toxoplasma gondii
parasite. In the human eye, toxoplasma infection mostly presents itself as a focal necrotizing
retinitis with secondary choroiditis, involving the inner retinal layers and appearing as a focal
yellow-white lesion with surrounding retinal edema and focal vitreous infiltrate. This is followed
by varying degrees of posterior and anterior uveitis due to hypersensitivity reaction of antigens.
The lesion usually heals within one to four months and is replaced with a sharply demarcated
atrophic scar with pigmented borders. In most cases there is no need for treatment. When treatment
is necessary, classic therapy consists of oral administration of pyrimethamine, sulfadiazine, and
folinic acid. In treatment of ocular toxoplasmotic retinochoroiditis that affects the macular area,
additional administration of corticosteroids to diminish inflammatory reaction and hasten visual
acuity recovery has its place, as it is showed in this case.

Key words: Toxoplasmosis, ocular - diagnosis, drug therapy, parasitology; Uveitis, posterior

- diagnosis, drug therapy, parasitology; Toxoplasma — drug effects, pathogenicity; Diagnosis;
Treatment; Croatia
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