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PARASITIC INFECTIONS IN AIDS

Abstract The list of infections, threatening patients with impaired immunological sys-
tem, especially infected with HIV, prolongs systematically. The review of literature data concer-
ning species known up to now as AIDS defining parasitic infections (Preumocystis carinii,
Toxoplasma gondii, Cryptosporidium, Isospora belli, Microsporidium and Cyclospora) is pre-
sented.

WSTEP

Ludzki wirus uposledzenia odpornosci (HIV) dokonuje zniszczenia przede
wszystkim odpornosci komorkowej czlowieka, po réznie dlugo trwajacym
okresie latencji klinicznej. Powoduje to zwickszenie podatnosci na zarazenia
drobnoustrojami oportunistycznymi, w tym takze pierwotniakami. Infekcje te
pogarszaja jakos§¢ zycia pacjentow, stanowia wskaznik rokowniczy dla dal-
szego przebiegu choroby HIV, moga si¢ tez przyczynia¢ lub by¢ przyczyna
Smierci.

AIDS stanowi pozny, schylkowy okres zakazenia HIV. Rozpoznanie AIDS
u osoby zakazonej wirusem stawiane jest na podstawie liczby limfocytow
CD4+ (<200 limfocytow CD4+/ul w dwoch kolejnych badaniach) lub
stwierdzenie jednej z infekcji wskaznikowych AIDS (Centers for Disease
Control and Prevention 1992).

Obecny artykul przedstawia infekcje pierwotniakowe znajdujace si¢ na
liscie choréb wskaznikowych AIDS (tab.) oraz malo znane pierwotniaki
powodujace choroby przede wszystkim u zakazonych HIV.

* Referat wygloszony na XXXIX Dniu Klinicznym Parazytologii Lekarskiej, L6dz, 5 maja
1995 r.
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TABELA
Infekcje pierwotniakowe, ktorych stwierdzenie u osoby zakazonej HIV wskazuje na
AIDS (wg Centers for Disease Control and Prevention, 1992)
TABLE
Protozoan infections in HIV-positive patients, indicative of AIDS (acc. to Centers for
Disease Control and Prevention, 1992)

Definitywne metody

Choroby Symptomy kliniczne rozpoznania
Diseases Clinical symptoms Definitive diagnostic
methods

Cryptosporidiosis  przewlekla biegunka utrzymujaca
si¢ >1 miesiac

wykazanie obecnosci

Isosporiosis przewlekla biegunka utrzymujaca pierwotniaka badaniem
si¢ >1 miesiac cytologicznym lub
. histologicznym
Pneumocystosis zapalenie phuc
Toxoplasmosis zapalenie moézgu

Pneumocystis carinii

P. carinii jest drobnoustrojem, ktory zwrocit uwage amerykanskich lekarzy
w roku 1980 na mozliwo$¢ pojawienia si¢c nowej choroby. Wiadomo bylo
bowiem, ze powoduje on zapalenie pluc wylacznie u wyniszczonych, niedozy-
wionych wcze$niakow i niemowlat, 0sob z chorobami nowotworowymi lub
leczonych lekami immunosupresyjnymi. Wystapienie w krotkim czasie kilku.
przypadkéw pneumocystowego zapalenia ptuc u mtodych, zdrowych wczesnie]
mezczyzn, sktonilo badaczy do poszukiwania przyczyn uposledzenia odporno-
Sci u tych pacjentow. HuGHEs (1992) twierdzit nawet: ,,gdyby nie P. carinii, jak
mozna by bylo odkry¢ AIDS?”

P. carinii wystepuje powszechnie na calym $wiecie. Jest to organizm
jednokomodrkowy, ktérego pozycja taksonomiczna nie zostala do konca
zdefiniowana. Uwazany przez wiele lat za pierwotniaka, w badaniach moleku-
larnych wykazuje wicksze podobienstwo do grzybow (WaLzer 1993). Zwycza-
jowo jednak dla opisu jego stadidw rozwojowych uzywa si¢ okreslen stosowa-
nych dla pierwotniakow.

Czlowiek ulega zarazeniu droga inhalacyjna (WaLzer 1993). Cykl roz-
wojowy drobnoustroju i patogeneza zarazenia u ludzi nie zostaly w pelni
poznane. Nie wiadomo, czy po pierwszym kontakcie z P. carinii pozostaje' on
w stanie utajenia w organizmie gospodarza, ulegajac reaktywacji w miarg¢
narastania deficytu immunologicznego, czy tez utrzymuje si¢ w plucach po
kazdej ekspozycji krotko.
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U os6b zakazonych HIV, zanim wystapia objawy ze strony ukladu
oddechowego spowodowane P. carinii, przez kilka tygodni lub miesi¢cy
utrzymywy¢é sie moga niespecyficzne dolegliwosci, takie jak zmeczenie, ubytek
masy, narastajaca goraczka. Wraz z rozwojem zmian zapalnych w ptucach
pojawia sie charakterystyczny suchy kaszel i postgpujaca dusznos¢, poczat-
kowo wysilkowa, nastepnie takze spoczynkowa. Nie leczone pneumocystowe
zapalenie pluc prowadzi do niewydolnosci oddechowe;j i koficzy si¢ Smiercia
w 60-70% przypadkow (SzaBapos i wsp. 1986). Wczesne rozpoczgcie leczenia
znacznie poprawia rokowanie, choé $miertelnoé¢ w dalszym ciagu wynosi ok.
25%.

W badaniu fizykalnym nie stwierdza si¢ na ogoét zmian ostuchowych nad
polami plucnymi, niekiedy wystepowaé moga suche rz¢zenia. Rowniez badanie
radiologiczne moze nie byé pomocne w postawieniu rozpoznania. W poczat-
kowym okresie choroby zmiany radiologiczne zwykle nie wystepuja, pOzniej
pojawiaja sie réznie nasilone, malo charakterystyczne, o réznym rozmiesz-
czeniu nacieki $rodmiazszowe (HoPEWELL 1992). Mozliwe sa rOwniez pozaptuc-
ne lokalizacje zarazenia P. carinii.

Identyfikacja czynnika powodujacego zmiany w plucach jest trudna.
Chociaz pacjenci z pneumocystowym zapaleniem pluc zwykle kaszla, ale jest to
kaszel suchy i rzadko mozna uzyska¢ plwocing do badan. W pierwszych latach
epidemii AIDS zalecano biopsje pluca, pozniej coraz wigksza popularnos¢
zyskiwalo plukanie oskrzeli i pecherzykéw (bronchoalveolar lavage — BAL)
w czasie bronchoskopii. Ostatnio coraz czgsciej stosowana jest nieinwazyjna
metoda indukcji plwociny poprzez inhalacje roztworu soli fizjologicznej
(HoPEweLL 1992).

Rozpoznanie zarazenia P. carinii opiera si¢ na badaniu histologicznym
lub cytologicznym plwociny. Najcz¢sciej uzywanym barwnikiem, selektyw-
nie barwiacym $ciany cyst P. carinii jest blgkit toluidynowy lub meto-
dy srebrzenia wedlug Grocorta-GomoRIEGO (HOPEWELL 1992). Wada tych
metod jest niemoznos$¢ rozroznienia zywych cyst od martwych lub pustych.
Barwienie metoda Giemsy powoduje wybarwianie si¢ rowniez skladnikow
komoérek gospodarza, wymaga wigc znacznego doswiadczenia osoby badaja-
cej (SzaBapos i wsp. 1986). Ostatnio coraz szerzej wprowadzane sa me-
tody immunofluorescencyjne z uzyciem przeciwcial monoklonalnych skie-
rowanych przeciwko antygenom P. carinii, bardziej swoiste 1 latwe w wy-
konaniu.

Czesto$é pneumocystowego zapalenia phuc zmniejsza si¢ w ostatnich latach,
co moze §wiadczy¢ o zmianie profilu infekcji oportunistycznych u zakazonych
HIV lub o skutecznoéci profilaktyki pierwotnej zarazenia, prowadzonej coraz
powszechniej w krajach rozwinigtych.
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Toxoplasma gondii

T. gondii jest pierwotniakiem wystepujacym na calym swiecie. U 0s0b
z wydolnym ukladem immunologicznym zarazenie tym pasozytem zwykle nie
powoduje objawoéw lub tylko lagodna limfadenopatic (LUFT i REMINGTON
1992), jednakze cysty T. gondii moga przetrwa¢ w stanie utajenia w osrod-
kowym ukladzie nerwowym (OUN) i w innych tkankach (ISRAELSKI i REMING-
TON 1992). Uposledzenie odpornosci spowodowane HIV stwarza ryzyko
reaktywacji i1 rozsiania latentnego zarazenia, szczegoOlnie gdy dojdzie do
zmniejszenia liczby subpopulacji limfocytow T, komorek CD4+ i dysfunkcji
makrofagéow (LUFT i REMINGTON 1992, ISRAELSKI i REMINGTON 1992). U 0s6b
zakazoych HIV moze to prowadzi¢ do klinicznie jawnej choroby, przebiegaja-
cej najczesciej jako zagrazajace zyciu zapalenie mozgu.

Zachorowalnos¢ na toksoplazmowe zapalenie mozgu osob HIV(+) jest
proporcjonalna do rozprzestrzenienia inwazji T. gondii w danej populacji.
Czgstos¢ zarazenia, potwierdzana obecnoscia przeciwcial klasy IgG przeciwko
temu pierwotniakowi, zalezy w znacznym stopniu od zwyczajow kulinarnych
1 warunkow sanitarno-higienicznych. Spozywanie niedogotowanego mig¢sa
(przede wszystkim wieprzowiny i baraniny), surowego mleka lub niedoktadnie
wymytych, zanieczyszczonych oocystami warzyw sprzyja zarazeniu (WONG
i REMINGTON 1993, DECKER i TuazoN 1993). W Europie przeciwciata przeciwko
pierwotniakowi znajdowano najczesciej w Niemczech i Francji (40—80%
populacji), rzadziej w krajach srédziemnomorskich (20— 50%), najrzadziej
w krajach skandynawskich i Wielkiej Brytanii (<25%) (Duroy-CALMET 1 WSp.
1993). Wedlug badan wlasnych na 56 osdb zakazonych HIV przeciwciala anty-
-T. gondii w klasie IgG stwierdzono u 17 (30,4%), znacznie czgsciej u kobiet
(55,5%), niz u mezczyzn (23,8%), (ROGOWSKA-SZADKOWSKA i wsp. 1994).

Toksoplazmowe zapalenie mézgu wystepuje zwykle pozno w przebiegu
choroby HIV, gdy liczba limfocytow CD4+ spada <100/mm?> (ISRAELSKI
i REMINGTON 1992, LUFT i REMINGTON 1992, OKSENHENDLER i wsp. 1994).
Przebieg kliniczny jest bardzo zmienny. Objawy moga narastac stopniowq
przez kilka tygodni, lub wystapi¢ nagle, w ciagu dni lub godzin. Pacjenci
zglaszaja objawy ogdlne, takie jak goraczka (40—74% przypadkow), zle
samopoczucie i bole glowy (38 —73%) (ISRAELSKI i REMINGTON 1992). W miarq,:
rozwoju zapalenia mézgu pojawiaja si¢c ogniskowe objawy neurologiczne, choc
zdarzaja sie przypadki uogdlnionego procesu zapalnego OUN, bez objawow
ogniskowych, szybko konczace si¢ §miercia (ISRAELSKI i REMINGTON 1992, LUFT
i REMINGTON 1992). Najczesciej opisywane (49 —85% przypadkow) obja‘{VY
ogniskowe to: niedowltad lub porazenie polowicze, upo$ledzenie pola widzenia,
porazenia nerwdw czaszkowych, afazja, polowicze zaburzenia czucia, napady
padaczkowe, drzenie mézdikowe, dysmetria (ISRAELSKI i REMINGTON 1992,
LurT i REMINGTON 1992). Poczatkowo objawy te moga by¢ slabo wyrazone
i przemijajace, z czasem ulegaja jednak nasileniu. Niekiedy dominowa¢ moga
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zaburzenia $wiadomosci, takie jak trudnosci w koncentracji, dezorientacja,
psychozy, urojenia, letarg, stany splatania i $piaczka (ISRAELSKI i REMINGTON
1992, Lurr i REMINGTON 1992). Objawy te moga sugerowal wystapienie
zespotu demencji zwiazanej z AIDS (4IDS dementia complex), co utrudnia
i opdznia rozpoznanie toksoplazmozy. Infekcje T. gondii rdzenia kregowego
opisywano pod postacia poprzecznego zapalenia rdzenia lub zespolu stozka
rdzeniowego. Niekiedy poprzedza¢ lub towarzyszy¢ chorobie OUN moze
toksoplazmowe zapalenie siatkowki i naczyniowki oka (ISRAELSKI i REMINGTON
1992, Decker i TuazoN 1993).

T. gondii powodowaé moze takze: zapalenie migsnia sercowego, zmiany
w plucach, ostra niewydolno$é watroby, martwice trzustki, zmiany w pecherzu
moczowym, w otrzewnej i nadnerczach oraz rozsiana infekcj¢ z objawami sepsy
(IsRAELSKI i REMINGTON 1992, AHuJA i wsp. 1993, DEckER 1 TuazoN 1993,
GLUCKMAN i WERBOFF 1994).

Powszechnie stosowana obecnie praktyka jest rozpoczynanie leczenia
toskoplazmozy u pacjentéw HIV(+) wykazujacych zaburzenia neurologiczne
i zmiany ogniskowe w tomografii komputerowej (TK). Obecno$¢ przeciwcial
przeciwko T. gondii w klasie IgG dodatkowo wzmacnia podejrzenie toskoplaz-
mowego zapalenia mozgu. Rozpoznanie stawiane jest na podstawie poprawy
klinicznej i neuroradiologicznej, nastgpujacej wskutek stosowanego leczenia
(Lurt i REMINGTON 1992, ISRAELSKI i REMINGTON 1992).

Biopsja mézgu moglaby by¢ metoda definitywnego rozpoznawania tokso-
plazmozy mozgu. Jest to jednak metoda agresywna, a ujemny jej wynik nie
musi réwniez wykluczy¢ infekcji T. gondii. Diagnostyka serologiczna, szeroko
stosowana w rozpoznawaniu chordb zakaznych, ma wiele ograniczen. Wzrost
miana przeciwcial klasy IgM przeciwko T. gondii niezwykle rzadko, jesli
w ogdle, obserwowany jest u osob zakazonych HIV.

Zmiany w tomografii komputerowej w przypadkach typowych to liczne,
zwykle obustronne zmiany hipodensyjne ze wzmocnieniem kontrastu (obraz
pierécionka). Zmiany wystepuja czesto w zwojach podstawy, polaczeniu
korowo-rdzeniowym, choé nie ograniczaja si¢ do tych lokalizacji (ISRAELSKI
i REMINGTON 1992, LUFT i REMINGTON 1992). Ropnie spowodowane 7. gondii
moga nie powodowaé wzmocnienia, moga by¢ pojedyncze i zlokalizowane
w kazdym miejscu mozgu (ISRAELSKI i REMINGTON 1992).

Bardziej czula metoda diagnostyczna jest magnetyczny rezonans jadrowy
(MRI). Czeéciej niz TK wykazuje zmiany mnogie (ISRAELSKI i REMINGTON 1992).
Pojedyncze uszkodzenie widziane w MRI powinno budzi¢ podejrzenie innych
przyczyn zmiany ogniskowej. Wyniki TK i MRI nie s3 w pelni swoiste dla
toksoplazmowego zapalenia moézgu. Jednakze u pacjenta HIV(+) z liczba
komérek CD <100/ul i objawami ogniskowymi w badaniu neurologicznym,
stwierdzenie licznych zmian z pierScieniowatym wzmocnieniem kontrastu
w CT powaznie sugeruje TE. Wskazane jest wowczas rozpoczecie leczenia
toksoplazmozy. Brak poprawy klinicznej po 14 dniach i neuroradiologiczne;j
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po 14—18 dniach (IsRAELsKI i REMINGTON 1992) nakazuje rozwazenie innej
etiologii stwierdzanych zmian. W rdznicowaniu nalezy uwzgledni¢: chloniak,
ropien grzybiczy, choroby spowodowane Mycobacterium spp. lub wirusem
cytomegalii, Sarcoma Kaposi. U 0s6b ze znacznym uposledzeniem odpornosci
spowodowanym HIV moga wystepowaé rownoczesnie inne choroby nie
zwiazane z zakazeniem HIV, jak ropnie bakteryjne, pierwotne lub przerzutowe
nowotwory mozgu, wagrzyca, deformacje naczyn lub stwardnienie rozsiane.

Leczenie w ostrym okresie choroby powinno byé kontynuowane do
pelnego ustapienia lub znacznego zmniejszenia nieprawidlowosci klinicznych
i neuroradiologicznych. Wymaga to zwykle 4 tygodni terapii; niektorzy
zalecaja kontynuowanie jej przez 6 tygodni (ISRAELsKI i REMINGTON 1992).

Coraz wicksze znaczenie przypisuje si¢ pierwotnej profilaktyce choroby.
Poniewaz niska liczba limfocytéw CD4+ (< 100/mm?) i obecnos¢ przeciwcial
przeciwko T. gondii w klasie IgG stanowia powazne ryzyko reaktywacji
infekcji, pacjenci tacy powinni stosowa¢ profilaktyke pierwotna (GALLANT
1 wsp. 1994).

Cryptosporidium spp.

Cryptosporidium spp. znany byt od dawna medycynie weterynaryjnej jako
czynnik powodujacy choroby jelit i drog oddechowych indykow i kur, biegunki
u cielat i jagniat. Pierwszy przypadek przewleklej biegunki spowodowanej tym
pierwotniakiem u czlowieka opisano w roku 1976. Do roku 1982 istniato tylko
8 doniesien o cryptosporidiosis u ludzi, uwazano ja wigc za rzadka infekcje
zwierzat, ktora si¢ niekiedy ujawnia¢ moze jako infekcja oportunistyczna
u ludzi. Po 10 latach przypadki cryptosporidiosis opisane zostaly w ponad
40 krajach $wiata; liczbe zachorowan oceniano na 250 — 500 milionow rocznie
w Azji, Afryce i Ameryce Lacinskiej, a Cryptosporidium jest jedna z najczgst-
szych przyczyn chordb jelitowych u pacjentéow z AIDS (QuINnN 1992). Niewiele
jest doniesien o wystepowaniu Cryptosporidium w Polsce (SINSKI i wsp. 1991).

Zarazenie czlowieka nastepuje droga fekalno-oralna. Postacia zakazna
Cryptosporidium jest oocysta, oporna na dzialanie czynnikow ﬁzyczno-ghﬁ
micznych. W niskich temperaturach moze przetrwa¢ ponad 3 miesiace, jest
niewrazliwa na chlorowanie wody, stad obserwowane niekiedy ogniska za-
chorowan spowodowanych piciem nieprzegotowanej wody (HAYES 1 Wsp. 1989).
Wysoka temperatura lub zamrazanie inaktywuje oocysty.

Mozliwe jest rOwniez przeniesienie infekcji z chorych zwierzat na czlowieka,
takze z czlowicka na czlowieka. Ostatnio opisano 160 przypadkéw krypto-
sporydiozy u uczestnikéw szkolnego $wieta rolniczego w Maine (U SA)
spozywajacych §wiezo wycisniety jablecznik — sugeruje to, iz jablka 1 1nne
$wieze owoce, i jarzyny moga byé potencjalnym zrodlem zarazenia (PETERSEN
1995).
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W badaniach ochotnikow wykazano, ze dawka powodujaca zarazenie 50%
0s0b nie wykazujacych serologicznych cech przebytej wczesniej kryptospory-
diozy wynosi 132 oocysty (DuPONT i wsp. 1995). Okres inkubacji trwa od 2 do
14 dni (QuInN 1992).

U ludzi z wydolnym ukladem immunologicznym zarazenie Cryptospori-
dium przebiega bezobjawowo lub powoduje trwajace od 3 dni do 3 tygodni
wodniste biegunki, wymioty, przebiegajace niekiedy z goraczka, oslabie-
niem, kurczami mie$ni. Objawy te ustepuja spontanicznie, bez leczenia.
U zakazonych HIV pierwotniaki wywoluja przewlekle, uporczywe biegunki,
utrzymujace si¢ miesiacami lub nawet latami. Moze takze powodowa¢ chorobg
przypominajaca choler¢, z oddawaniem do 70 wodnistych stolcow/dobeg,
o objetosci od 1 do 25 litrow/dobe, z silnymi, kurczowymi bélami brzucha,
ubytkiem wagi, brakiem laknienia, ztym wchlanianiem, co moze si¢ przy-
czynia¢ do $mierci chorego. U czesci pacjentow z AIDS i cryptosporidiosis
wystepuje zajecie drég zolciowych z bolami w prawym podiebrzu, nudnos-
ciami i wymiotami.

Diagnostyka zarazenia Cryptosporidium polega na badaniu probek stolca
barwionych np. zmodyfikowana metoda ZEHL-NEELSENA, w ktorej okragle lub
polokragle oocysty Cryptosporidium o srednicy 4—6 pum barwia si¢ na
czerwono. Uzywanie przeciwcial monoklonalnych znakowanych fluoresceing
jest moze bardziej czule, ale nie bardziej swoiste dla tego pierwotniaka.
Badania serologiczne nie maja znaczenia w rozpoznawaniu ostrej choroby.

Isospora belli

L belli nalezy, tak jak Cryptosporidium do podgromady Coccidia. Nie jest
znana czesto$é jej wystepowania na $wiecie, cho¢ wiadomo, Ze istnieja strefy
endemiczne na terenie Afryki, Ameryki Poludniowej i Wschodniej Azji
W Europie zarazenie tym drobnoustrojem opisywane jest rzadko, pojedyncze
przypadki obserwowano w Hiszpanii, Szwajcarii i Niemczech.

Zakazna postacia I. belli jest oocysta, a zarazenie nastepuje wskutek
spozywania zanieczyszczonych fekaliami pokarméw. U oséb z wydolnym
ukladem immunologicznym pasozyt moze powodowa¢ biegunki, czgsto przed-
luzajace sie, ale ulegajace samowyleczeniu. U os6b z uposledzona odpornoscia
biegunka moze byé bardziej nasilona, przewlekla, przyczyniajaca si¢ do
znacznego odwodnienia i niekiedy $mierci pacjenta (DEHovITZ i wsp. 1986).
Obserwowano réwniez zapalenie pecherzyka zoélciowego u pacjenta z AIDS,
Zwigzane z obecnoécia pasozyta w Scianie pecherzyka oraz uogolnione zaraze-
nie (BENATOR i wsp. 1994).

Diagnostyka polega na identyfikacji w stolcu duzych, owalnych oocyst
L belli o wielkosci 20—30x 10— 19 pm, barwiacych si¢ substancjami kwaso-
Opornymi.
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Microsporidium spp.

W ostatnich latach coraz wigcej uwagi poswigca sie¢ mato dotad znanym lub
nieznanym gatunkom pierwotniakow z rodzaju Microsporidium. Mikrospory-
dia s3 malymi, bezwzglednie wewnatrzkomdérkowymi pasozytami. Charak-
terystyczna ich cecha jest tworzenie zarodnikow (spor) z biegunowo umiesz-
czonym wlokienkiem, przez ktore wstrzykiwana jest sporoplazma do zarazanej
komorki (SHADDUCK 1988, CANNING i HOLLISTER 1990, ORENSTEIN i wsp. 1990,
DipIER 1 wsp. 1991). Mikrosporydia nie maja mitochondriow, a ich rybosomy
przypominaja rybosomy bakterii (RupsTrRA 1 wsp. 1988). Ich nie do konca
poznany cykl zyciowy sklada si¢ z fazy proliferacyjne; (merogonia) 1 fazy
produkcji zarodnikow (sporogonia), (RUPSTRA i wsp. 1988, CANNING i HoOLLIs-
TER 1990). Typ Microspora sklada si¢ z okoto 80 rodzajow i1 ponad 700
gatunkow (METCALFE i wsp. 1992). Gatunki zarazajace czlowieka barwia si¢
stabo (lub wecale) najczgsciej stosowanymi barwnikami, a ich dojrzale spory
osiagaja wielkos¢ 0,5—2,0x1,0—4,0 um, co jest m.in. przyczyna przeoczania
ich obecnosci w rutynowych badaniach.

Mikrosporydia wystepuja na calym S$wiecie, zarazajac niemal wszystkie
rodzaje zwierzat i1 takze czlowieka. Zarazenie ludzi nastepuje prawdopodobnie
droga pokarmowa, poprzez polkniecie dojrzalych spor, ktére moga przezywac
dni lub tygodnie w wydalinach zarazonych nimi zwierzat (SHADDUCK 1988).
WEBER i wsp. (1992b) sugeruja takze prawdopodobienstwo drogi oddechowej —
zarodniki Encephalitozoon hellem znaleziono takze w plwocinie pacjenta.

Najwczesniej poznanym pierwotniakiem omawianego typu jest Encep-
halitozoon cuniculi, scharakteryzowany w r. 1923, zarazajacy wiele gatunkow
zwierzat laboratoryjnych, u ktérych powodowac¢ moze zmiany w osrodkowym
uktadzie nerwowym i w nerkach (CANNING i HoLLisTER 1990, DIDIER 1 WSP.
1991). Infekcja u czlowieka opisana zostala po raz pierwszy w 1959 r.
u 9-letniego chlopca ze zmianami neurologicznymi.

Nowy gatunek Microsporidium wyizolowali w r. 1991 Dipier i wsp. od
3 pacjentow zakazonych HIV z keratoconjuctivitis i nadali mu nazwe¢ Encep-
halitozoon hellem. Dwa lata pozniej WEBER i wsp. (1993a) opisali 2 przy-
padki rozsianej mikrosporydiozy u pacjentow z AIDS — E. hellem Wy-
kazano w komérkach nablonka oskrzeli, drég moczowych i rogowki tych
pacjentow. ’

Inny rodzaj mikrosporydidw — Pleistophora — jest pasozytem owadow
i ryb, w tym neondéw, popularnych rybek akwariowych (CHUPP 1 wsp. 199})-
U czlowieka powoduje zapalenia mieéni — opisano przypadki myosiis
u pacjentow z uposledzeniem odpornosci, takze u chorych na AIDS (SADDUCK
1988, CHupPP 1 wsp. 1993).

Rodzaj Nosema zakaza owady, np. N. bombycis — jedwabniki, N. ap.l'S ~
pszczoly, a N. algerae — takze kleszcze. Smiertelne, uogdlnione zarazenie
pierwotniakiem scharakteryzowanym jako Nosema connori opisano u 2-mie-
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sieccznej dziewczynki (CANNING i HoOLLISTER 1990). N. comnori uznano za
przyczyne zapalen rogéwki u pacjentow nie zakazonych HIV (CANNING
i HoLLIsTER 1990).

Infekcje spowodowane przedstawionymi dotad gatunkami mikrosporydiow
opisywane sa raczej sporadycznie. Duze zainteresowanie badaczy budza
ostatnio mikrosporydia zarazajace przewod pokarmowy chorych z AIDS.
Enterocytozoon bieneusi uwazany jest przez wigkszos¢ badaczy za wiodaca
przyczyne biegunek u pacjentow zakazonych HIV. Opisany w 1. 1985 przez
MODIGLIANIEGO i Wsp., W nastepnym roku okreslony zostal jako nowy rodzaj
i gatunek (CANNING i HoLuisTER 1990). Wydaje si¢ by¢ jedynym rodzajem
mikrosporydiéw zarazajacych tylko cztowieka (SIMON i wsp. 1992). E. bieneusi
zaraza enterocyty jelita cienkiego, preferujac dystalny odcinek dwunastnicy
i proksymalny jelita czczego. Znajdowany jest tylko w komorkach kosmkow
(a nie krypt) w obszarze miedzy jadrem a rabkiem szczoteczkowym (RUPSTRA
i wsp. 1988). Nie obserwowano infekcji przelyku, zoladka lub odbytnicy
(ORENSTEIN i wsp. 1990). Makroskopowo blona §luzowa jest na 0got prawid-
lowa, mikroskopowo widoczne jest zwyrodnienie, martwica i oddzielanie si¢
zarazonych enterocytéw (co wydaje si¢ by¢ nastgpstwem intensywnego nam-
nazania pierwotniaka) oraz czeSciowa atrofia kosmkow i niewielka na ogotl
reakcja zapalna blony wilasciwej (QUINN 1992).

Zarazenie E. bieneusi powoduje roéznie nasilona, wodnista biegunke bez
domieszek §luzu i krwi, chudniecie, kurczowe bole brzucha, wzdgcia, nudnosci,
niekiedy tylko niewielka goraczke (QUINN 1992). Przebieg choroby moze by¢
nawracajacy, z okresami zaostrzen i remisji, lub ostry, powodujacy koniecznos¢
uzupelnienia wodno-elektrolitowego (QUINN 1992).

Infekcja E. bieneusi rozpoznawana jest zwykle u pacjentow z glebokim
deficytem immunologicznym (liczba limfocytow T CD4+ < 100/mm?), w zwia-
zku z tym EEFTINCK SCHATTENKERK 1 WSP. (1991) postulowali wlaczenie
mikrosporydiozy jelita cienkiego do listy chorob definiujacych AIDS. Opisano
takze przypadki bezobjawowego nosicielstwa u zakazonych HIV (RABENECK
i wsp. 1993), jednakze wigkszos¢ pacjentow objetych tymi badaniami miala
wzglednie wysoka liczbg limfocytow CD4. Nie mozna wigc wykluczy¢, ze
objawy spowodowane infekcja wystapia, gdy obnizy si¢ liczba komorek CD4.
E. bieneusi znajdowano takze w drogach z6lciowych chorych z AIDS, co
sugeruje zwiazek ze stwierdzanym u tych pacjentow bezkamiczym zapaleniem
pecherzyka zolciowego (WANKE 1994).

WEBER i wsp. (1993b) stwierdzili obecnos¢ E. bieneusi w makrofagach
pecherzykéw plucnych chorego z AIDS i mikrosporydioza jelitowa. Skuteczny
Sposob leczenia mikrosporydiozy spowodowanej E. bieneusi nie jest dotad
Znany.

W 1. 1993 opisano kolejny gatunek mikrosporydiow, zarazajacy enterocyty
jelita cienkiego u pacjenta z przewlekla biegunka i AIDS, nazwany Septata (S.)
intestinalis (RicH i wsp. 1993). Liczba opisanych przypadkow przewlekle; bie-
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gunki u pacjentow z AIDS zarazonych tym pierwotniakiem ros$nie (WANKE
1994). MoLiNa i wsp. (1995) przedstawili 5 pacjentow HIV(+) z rozsiana
infekcja S. intestinalis, manifestujaca si¢ klinicznie jako przewlekla biegunka
z towarzyszaca goraczka, zapaleniem drog zolciowych, zatok, oskrzeli i spojo-
wek. Stan kliniczny tych chorych ulegal przejSciowej poprawie po leczeniu
albendazolem. Obserwowano rowniez zmiany martwicze w zapalnie zmienio-
nych drogach zélciowych zakazonego HIV, spowodowane rozsianiem pierwo-
tniaka z przewodu pokarmowego (WILLSON i wsp. 1995).

Interesujace jest, iz zarazenia mikrosporydiami niezwykle rzadko rozpoz-
nawane sa u dzieci, takze zakazonych HIV. Do wrzesnia 1993 roku opisano
tylko 5 przypadkow takich infekcji (WEBER i wsp. 1993b).

Diagnostyka inwazji E. bieneusi opierala si¢ poczatkowo na stwierdzeniu
jego obecnosci w preparatach biopsyjnych z jelita cienkiego, ogladanych
w mikroskopie elektronowym. Przy barwieniu preparatéow biopsyjnych meto-
da Giemsy cytoplazma pierwotniaka ogladanego w mikroskopie swietlnym jest
szklista, opalizujaco niebieska, a jedno lub kilka jader barwi si¢ na czerwono
(RupsTRA 1 wsp. 1988). W ostatnich latach pojawily si¢ doniesienia przed-
stawiajace metody wykrywania spor pierwotniaka w kale. Od roku 1992
upowszechnia si¢ metoda opracowana przez WEBERA 1 wsp. (1992a), oparta
na technice chromotropowej, pozwalajaca na wykrywanie E. bieneusi w kale
i tresci dwunastniczej, przy uzyciu mikroskopu swietlnego. S. intestinalis moze
wystepowaé takze w nablonkach nerek, tak wiec pomocne w diagnostyce tej
mikrosporydiozy moze byé badanie osadu moczu; stwierdzenie obecnosci
mikrosporydiow rownoczesnie w moczu i w kale pacjenta przemawia za
infekcja S. intestinalis (WEBER 1 wsp. 1992b).

Klasyfikacja gatunkowa mikrosporydiow opiera si¢ w dalszym ciaggu na
badaniach w mikroskopie elektronowym (okreslenie wielkosci formy prolifera-
cyjnej i zarodnika, sposobu podzialu, budowy jadra i rodzaju zwiazku form
proliferujacych pasozyta z komérka gospodarza) (DipIER i wsp. 1991).

Jedyny dostepny test serologiczny, wykrywajacy przeciwciala przeciwko
Encephalitozoon sp., stosowany dotad w medycynie weterynaryjnej, jest mato
przydatny w diagnostyce u ludzi ze wzgledu na duzy odsetek reakcji krzyzo-
wych z innymi mikrosporydiami, a takze na potencjalna czestos¢ kontaktq
z tymi pierwotniakami (DIDIER i wsp. 1991). Proby diagnostyki serologiczne]
u pacjentow z AIDS rowniez nie okazaly si¢ uzyteczne (EEFTINCK SCHATTEN-
KERK 1 wsp. 1991).

Jak juz wspomniano, nie sa znane skuteczne sposoby leczenia mi}C@'
sporydioz. Jedynie w przypadku infekcji S. intestinalis pojawily si¢ doniesienia
o szybkiej poprawie klinicznej i eliminacji pasozyta z przewodu pokarmowego
po terapii albendazolem (WANKE 1994). Trwaja poszukiwania leku dzialajacego
na rézne gatunki mikrosporydiow.



INWAZJE PASOZYTNICZE W AIDS 155

Cyclospora sp.

Od niedawna opisywanym czynnikiem, powodujacym biegunki u ludzi
z wydolnym ukladem immunologicznym i u chorych z AIDS sa ziarniaki
sklasyfikowane jako Cyclospora, a opisywane wczesniej jako ,,cyanobacterium-
like bodies”, ,blue-green algae”, ,coccidian-like bodies”. W roku 1993 za-
proponowano dla nich nazwe Cyclospora cayetanensis (WEBER 1 DEPLAZES
1995).

Postaciag zakazna Cyclospora sa okragle oocysty o srednicy 9 pum, nie
barwiace si¢ rutynowo stosowanymi metodami, a wybarwiajace si¢ na czer-
wono metodami KINYOUN lub ZieHL-NEELSEN.

Powodowane przez nie zespoly biegunkowe klinicznie trudno odrézni¢ od
zespotow wywolywanych przez I. belli czy Cryptosporidium. Diagnostyka
polega na stwierdzeniu w probkach stolca oocyst, ktorych moze by¢ bardzo
niewiele (1 do 5 w polu widzenia przy 1000-krotnym powigkszeniu), r0zniacych
si¢ od oocyst Cryptosporidium wielkoscia, stad zalecane mierzenie ich srednicy
(WEBER i DEPLAZES 1995).

I tak okazuje sie, iz wiedza o nowych parazytozach zagrazajacych chorym
z upo$ledzonym ukladem immunologicznym, w tym zakazonym HIV, stale
rosnie. Doskonalone sa metody diagnostyczne, staja si¢ dostepne skuteczne
sposoby leczenia. U zakazonych HIV czgste sa mnogie inwazje pasozytnicze,
z ktorych wiele poddaje si¢ leczeniu. Dlatego stwierdzenie obecnosci jednego
drobnoustroju u badanego pacjenta nie powinno zwalnia¢ od poszukiwania
ewentualnych innych czynnikow chorobotworczych.

LITERATURA

AHUJA S. K, AHUIA S. S, THELMO W., SEYMOUR A., PHELPs K. R. 1993. Necrotizing pancreatitis
and multisystem organ failure associated with toxoplasmosis in a patient with AIDS. Clin.
Infect. Dis. 16: 432-434.

BENATOR D. A., FRENCH A. L., BEAUDET L. M,, LEvY C. S., ORENSTEIN J. M. 1994. Isospora belli
infection associated with acalculous cholecystitis in a patient with AIDS. Ann. Intern. Med. 121:
663-664.

CANNING E. U., HOLLISTER W. S. 1990. Enterocytozoon bieneusi (Microspora): prevalence and
pathogenicity in AIDS patients. Trans. R. Soc. Trop. Med. Hyg. 84 181-186.

CENTERS FOR DISEASE CONTROL AND PREVENTION 1992. 1993 revised classification system for HIV
infection and expanded surveillance case definition for AIDS among adolescents and adults.
MMWR 41: 1-17.

CHUPP G. L., ALROY J, ADELMAN L. S, BReeN J. C., SKOLNIK P. R. 1993. Myositis due to
Pleistophora (Microsporidia) in a patient with AIDS. Clin. Infect. Dis. 16: 15-21.

DEecker C. F., Tuazon C. U. 1993. Toxoplasmosis: on clinical and therapeutic aspects. In: T. Sun
[Ed.], Progress in clinical parasitology. Vol. 3, Springer, New York.

DEHOVITZ J. R., PAPE J. M., BONEY M., JoHNsON W. D., JR 1986. Clinical manifestations and
therapy of Isospora belli infection in patients with the acquired immunodeficiency syndrome.

N. Engl. J. Med. 315: 87-90.



156 D. ROGOWSKA-SZADKOWSKA

DipiEr E. S, DIDIER P. J, FRIEDBERG D. N, STENSON S. M., ORENSTEIN J. M., YEE R. W,
Tio E. O., DAvis R. M, VossBRINCK C., MILLICHAMP N., SHADDUCK J. A. 1991. Isolation and
characterization of a new human microsporidian, Encephalitozoon hellem (n. sp.), from three
AIDS patients with keratoconjuctivitis. J. Infect. Dis. 163: 617-621.

DuronNT H. L., CHAPPEL C. L., STERLING C. R., OKHUYSEN P. C, ROsE J. B., JAKUBOWSKI W. 1995.
The infectivity of Cryptosporidium parvum in healthy volunteers. N. Engl. J. Med. 332: 855-859.

DuproY-CALMET J., GAVINET M. F., PAUGAM A., TOURTE SCHAEFER C. 1993. Mode de con-
tamination, incidence et prévalence de la toxoplasmose. Méd. Mal. Infect. 23 Special: 139-143.

EErFTINCK SCHATTENKERK J. K. M, VAN GooL T., vAN KETTEL R. J,, BARTELSMAN J. F. W,
KuikeN C. L, TerpsTRA W. J, REeiss P. 1991. Clinical significance of small-intestinal
microsporidiosis in HIV-1 infected individuals. Lancet 337: 895-998.

GALLANT J. E., MooRe R. D, CHAISSON R. E. 1994. Prophylaxis for opportunistic infections in
patients with HIV infection. Ann. Intern. Med. 120: 932-944.

GLUCKMAN G. R., WERBOFF L. H. 1994. Toxoplasmosis of the bladder: case report and review of
the literature. J. Urol. 151: 1629-1630.

Haves E. B, MATTE T. D, O’'BRIEN T. R, McKinLEY T. W., LoGgspoN G. S., Rose J. B,
UNGAR B. L. P, WorD D. M., PINskY A. F., CUMMINGs M. L., WiLsoN M. A, LonG E. G,
Hurwitz E. S., JURANEK D. W. 1989. Large community outbreak of cryptosporidiosis due to
contamination of a filtered public water supply. N. Engl. J. Med. 320: 1372-1376.

HoPEWELL P. C. 1992. Pneumocystis carinii pneumonia: current concepts. In. M. A. Sande and P. A.
Volberding [Eds], The medical management of AIDS. Third edition. Saunders, Philadelphia.

HUGHES W. W. 1992. Pneumocystis carinii pneumonia. In: P. A. Pizzo et al. [Eds], Pediatric AIDS.
The challenge of HIV infection in infants, children and adolescents, Baltimore.

ISRAELSKI D. M., REMINGTON J. S. 1992. AIDS-associated toxoplasmosis. In: M. A. Sande and
P. A. Volberding [Eds], The medical management of AIDS. Saunders, Philadelphia.

LUFT B. I, REMINGTON B. J. 1992. Toxoplasmic encephalitis in AIDS. Clin. Infect. Dis. 15: 211-222.

METCALFE T. W., DoraN R. M. L, Rowranps P. L, Curry A, Lacey C. J. N. 1992.
Microsporidial keratoconjunctivitis in a patient with AIDS. Br. J. Ophtal. 76: 177-178.

MOLINA J. M., OKSENHENDLER E., BEAUVAIS B., SARFATI C., JACCARD A., DEROUIN F., MODAI J.
1995. Disseminated microsporidiosis due to Septata intestinalis in patients with AIDS: clinical
features and response to albendazole therapy. J. Infect. Dis. 171: 245-249.

ORENSTEIN J. M., ZIERDT W., ZiErDT T, KoTLErR D. P. 1990. Identification of spores of
Enterocytozoon bieneusi in stool and duodenal fluid from AIDS patients. Lancet 336: 1127-1228.

PETERSEN C. 1995. Cryptosporidium and the food supply. Ibid. 345: 1128-1129.

QUINN T. J. 1992. Protozoan infections. pp. 66-68. In: P. D. Smith [moderator]. Ann. Intern. Med.
116 (2): 63-77.

RABENECK L., GYORKEY F., GENTA R. M., GYORKEY P., FOOTE L. W., Risser J. M. H. 1993. The
role of microsporidia in the pathogenesis of HIV-related chronic diarrhea. Ibid. 119 ()
895-899.

RicH J. D., Sax P. E,, JosTE N. E,, PiEciaK W. S., JR, MAKI R. G., SCHWARTZ D. A. 1993. Diarrh'ea
associated with intestinal microsporidiosis due to Septata intestinalis and improvement W{th
albendazol therapy in a patient with AIDS. IX International Conference on AIDS, Berlin,
PO-B10-1497.

RUPSTRA A. C, CANNING E. U, vaN KETTEL R. J, EEFTINCK SCHATTENKERK J. K. M
LAARMAN J. J. 1988. Use of light microscopy to diagnosis small-intestinal microsporidiosis 10
patients with AIDS. J. Infect. Dis. 157: 827-831.

ROGOWSKA-SZADKOWSKA D. BORZUCHOWSKA A., PRrokopowicz D., GRZESzZCZUK A. 1994.
Czesto$¢ wystepowania przeciwcial przeciwko Toxoplasma gondii w populacji zakazonych
ludzkim wirusem uposledzenia odpornosci (HIV) w regionie bialostockim. Materialy Nau-
kowe XIII Zjazdu Polskiego Towarzystwa Epidemiologéw i Lekarzy Chorob Zakaznych,
Poznan.



INWAZJE PASOZYTNICZE W AIDS 157

SHADDUCK J. A. 1988. Human microsporidiosis and AIDS. Rev. Infect. Dis. 11: 203-207.

SIMON D., Werss L. M., TanowiITz H. B, CALI A, JONEs J., WITTNER M. 1992. Light microscopic
diagnosis of human microsporidiosis and variable response to octreotide. Gastroenterology 100:
271-273.

SmskI E., BUKOWSKA J., CZARNOGRECKA M., ORALEWSKA B., SwiaATKowskA E., SocHA J. 1991.
Zarazenie Cryptosporidium sp. i Blastocystis hominis u dzieci z objawami gastroenterocolitis.
Wiad. Lek. 44: 157-160.

SzABADOS A., SCHIERZ G., DEINHARDT F. 1986. Die Pneumocystis carinii-Diagnostik. In: E. B.
Helm, W. Stille und E. Vanek [Eds], AIDS II., Zuckschwerdt Verl. Minchen.

WALZER P. D. 1993. Pneumocystis carinii: recent advances in basic biology and their clinical
application. AIDS 7: 1293-1305.

WANKE C. A. 1994. Intestinal microsporidial infection in HIV patients. AIDS Clin. Care 6: 45-49.

WeBER K., DEPLAZES P. 1995. Neue parasitire Erkrankungen beim Menschen: Infektionen durch
Mikrosporidien und Cyclospora species. Schweiz. Med. Wochenschr. 125: 909-923.

WEBER R., BRYAN R. T., OWEN R. L., WiLcox C. M., GORELKIN L., VISVESVARA G. S. et al. 1992a.
Improved light-microscopical detection of microsporidia spores in stool and duodenal
aspirates. N. Engl. J. Med. 326: 161-166.

— Kuster H., KeLLER R., BAcHI T., SPYCHER M. A, BRINER J, RussI E., LOTHY R. 1992b.
Pulmonary and intestinal microsporidiosis in a patient with the acquired immunodeficiency
syndrome. Am. Rev. Respir. Dis. 146: 1603-1605.

— — VISVESVARA G., BRYAN R. T., ScHWARTZ D. A, LUTHY R. 1993a. Disseminated micros-
poridiosis due to Encephalitozoon hellem: pulmonary colonization, microhematuria and mild
conjuctivitis in a patient with AIDS. Clin. Infect. Dis. 17: 415-419.

— SAUER B., LOTHY R., NADAL D. 1993b. Intestinal coinfection with Enterocytozoon bieneusi and
Cryptosporidium in a human immunodeficiency virus-infected child with chronic diarrhea. Ibid.
17: 480-483.

WILLsON R., HARRINGTON R., STEWART B, FriscHE T. 1995. Human immunodeficiency virus
1-associated necrotozing cholangitis caused by infection with Septata intestinalis. Gastroen-
terology 108: 247-251.

WONG S.-M., REMINGTON J. S. 1993. Biology of Toxoplasma gondii. AIDS 7: 299-316.

Otrzymano 6 VI 1995, zaakceptowano 10 XII 1995



