OKUZBE S PARAZITI IN RAK

Vera Maraspin-Carman
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V zadnjih desetletjih se je zelo zvecalo Stevilo bolnikov z okvarjeno imu-
nostjo. Med njimi so bolniki s hudo obliko raka (levkemija, limfomi, multipli
mielom, zasevki karcinoma), s presaditvijo kostnega mozga ter bolniki, ki
prejemajo imunosupresijsko ali citotoksi¢no zdravljenje. Njihova sti¢na toc-
ka je pojav okuzb, ki zaposlujejo zdravnike v skoraj vseh vejah medicine.

Bolniki z rakom imajo vecjo verjetnost, da se bodo okuzili s paraziti in da bo
potek okuzbe hujSi. Ob okuzbi je med ostalim treba oceniti epidemioloske
okoliscie ter vrsto ali stopnjo okvarjene imunosti. To nam omogoca, da
posumimo na morebitnega povzrocitelja, ter olajSa odlolitev za opravljanje
preiskav in uvedbo primerno usmerjenega izkustvenega zdravljenja. Za
uspedno zdravljenje teh okuzb je potrebna hitra diagnostika ter zgodnje,
agresivno in ustrezno zdravljenje (1).

DEJAVNIKI, KI VPLIVAJO NA DOVZETNOST ZA OKUZBE

Najpomembnejsi predisponirajoCi dejavniki za razvoj okuzb pri bolnikih z
rakom so: granulocitopenija in kvalitativhe okvare fagocitov, okvara celi¢ne
imunosti, okvara humoralne imunosti in pomanjkanje komplementa ter
splenektomija. Razlicni medicinski posegi in Stevilna bolezenska stanja
pripomorejo k vecji dovzetnosti za okuzbe. Glede na posamezno vrsto
okvarjene imunosti lahko pri¢akujemo okuzbe s prav dolo¢enimi paraziti
(razpredelnica 1) (1).

KLINICNA SLIKA

Vrocina je najpogostejsi, pri nevtropeni¢nih bolnikih lahko edini znak okuzbe.
Ocena takega bolnika vkljuCuje skrbno anamnezo in natancen telesni pre-
gled. Pozorni moramo biti pri bolnikih, ki prejemajo kortikosteroide, saj je
zaradi njih vroCinska reakcija lahko zakrita. Pogostost nastanka vro€ine in
razvoja okuzbe je odvisna od vrste raka in njegovega zdravljenja. Vrocino
kot odsev rakave bolezni zasledimo najpogosteje pri Hodgkinovi bolezni,
malignem limfomu in kroni¢ni mieloi¢ni levkemiji. Samo 5 % vrocCinskih epi-
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zod nastane zaradi osnovne rakave bolezni. Diferencialnodiagnosti¢no mora-
mo misliti tudi na druge vzroke vroc€ine, kot so prejemanje krvnih pripravkov,
bioloSkih zdravil, alergijske reakcije, tumorski embolizmi, nekroza tumorja (2).

Razpredelnica 1. Okuzbe s paraziti pri bolnikih s pridobljeno okvaro imunosti

Okvara imunosti Vzrok Paraziti

multipli mielom

ne-Hodgkinov limfom Giardia lamblia

Motnje humoralne kroni¢na mieloi¢na levkemija Cryptosporidium
. . Sl . Isospora
imunosti bolezen tezkih verig Mi -
. . icrosporidium spp.
ciklofosfammid Cvelospora s
azatioprin Y P pp-
Giardia lamblia
Hodgkinova bolezen Toxoplasma gondii
Cezaryjev sindrom Strongyloides stercoralis
Motnje celicne presadltev ko'stnega mozga Cryptosporidium
. ; ciklofosfammid Isospora
imunosti L ) -
azatioprin Microsporidium spp.
kortikosteroidi Cyclospora spp.
ciklosporin takrolim Leishmania donovani
Leishmania infantum
Motnje Babesia s
komplementa splenektomija Toxo Iasnﬁg' ondii
(faktor B) P 9

Klinina slika okuzbe s paraziti je odvisna od vrste povzrocitelja in mesta
okuzbe, sicer pa so simptomi in znaki okuzbe podobni kot pri ostali populaciji.

Okuzbe prebavil

Ocenjujejo, da ima 50 % svetovnega prebivalstva ¢revesne parazite. Okuz-
be z njimi so pogostejSe pri moskih kot pri Zenskah. Pri bolnikih z rakom
povzrocijo profuzno drisko, ki jo spremljajo izguba telesne teze, nejeS¢nost,
sindrom malabsorpcije, v nekaterih primerih tudi vrocina in bolecine v tre-
buhu. Najpomembnejsi povzrocitelji so Cryptosporidium parvum, Microspo-
ridia spp. in Strongyloides stercoralis. Razsejejo se lahko tudi v razne orga-
ne, npr. bronhije, jetra, zol¢ne poti, in povzrocijo klini¢no sliko, ki ustreza
prizadetosti organa. Protrahirano drisko lahko sprozijo Se Giardia duodenalis,
Cyclospora cayetanensis in Isospora belli. Med Crevesnimi neoportunisti¢-
nimi paraziti najdemo najpogosteje Entamebo hystolytico in Balantidium
coli, ki povzro€ata enake simptome kot pri ljudeh z ohranjeno imunostjo (3-5).
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Okuzbe osrednjega zivcevja

Porocila o okuZbah osrednjega Ziv€evja pri bolnikih z rakom so v porastu.
Ogrozeni so zlasti bolniki s hudo okvaro imunosti, pri katerih je pomembna
okuzba s T. gondii. V Klini¢ni sliki so ve€inoma simptomi in znaki meningi-
tisa, meningoencefalitisa ali zari§¢nih lezij, redkeje znaki mozganske kapi.
Pri bolniki z ZariS€nimi lezijami je potek obiajno neznacilen oz. subakuten,
pri bolnikih z meningitisom ali meningoencefalitisom pa je potek akuten.
Okuzbe osrednjega ziv€evja lahko posnemajo razna neifekcijska stanja, kot
so zapleti zdravljenja, ucinki obsevanja, recidiv tumorja, paraneoplasti¢ni
sindrom (6, 7).

Okuzbe dihal

Pri bolnikih z vro€ino in pljuénimi infiltrati moramo pomisliti na morebitno
okuzbo s T. gondii in S. stercoralis.

V razpredelnici 2 so prikazani infekcijski sindromi, ki jih povzro€ajo paraziti
pri bolnikih z okvarjeno celi€no imunostjo.

Razpredelnica 2. Infekcijski sindromi, ki jih povzrocajo paraziti pri bolnikih z
okvarjeno celi¢no imunostjo

Sindrom Paraziti

Cryptosporidium parvum
Isospora belli*

Enteritis Giardia lamblia*
Microsporidia*®
Strongyloides stercoralis*

Encefalitis Toxoplasma gondii

Toxoplasma gondii*

Pljucnica Strongyloides stercoralis®

Retinitis Toxoplasma gondii*

* redkejsi povzrocitelji

DIAGNOZA

Postavitev diagnoze okuzbe pri bolnikih z rakom ostaja Se vedno velik izziv
kljub precejSnjemu izboljSanju diagnostike v zadnjih letih (nove slikovne
tehnike, uvedba metode PCR). Zaradi raznolikosti povzrogiteljev okuzb se
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je treba osredotoditi na ustrezne diagnosti¢ne postopke, ki jih moramo izpe-
ljati zelo hitro, kajti tudi navidezno laZje oblike bolezni lahko zelo hitro
napredujejo do smrtnega izida. Diagnosti¢ni pristop je odvisen od analize
bolnikovega imunske okvare, €asovnega poteka razvoja znakov okuzbe in
od tipa klinicnega sindroma, podprtega z laboratorijsko potrditvijo specificne
diagnoze in radioloSkimi podatki. Pri bolnikih po presaditvi je pomembno
upostevati specificno obdobje tveganja, vrsto presadka (avtologni, homo-
logni) in ¢as po presaditvi (8). Preiskave napravimo vedno pred zacetkom
zdravljenja, njihovi rezultati pa so pomembni za nadaljnjo strategijo zdrav-
lienja, zlasti ob neuspehu izkustvene terapije. Bolnikom odvzamemo krvne,
biokemi¢ne in mikrobioloske vzorce. Glede na klinino sliko opravimo Se
pregled izpljunka, blata, likvorja, plevralnega izliva, sklepne tekocine.
Koristne so seroloSke preiskave na povzrocitelja, v nekaterih primerih si
pomagamo s histoloSkimi in citoloSkimi preiskavami. Vsem bolnikom opra-
vimo radioloske, nekaterim tudi scintigrafske preiskave, izjemoma tudi
nekatere invazivne preiskave (9).

ZDRAVLJENJE IN PREPRECEVANJE

Zaradi moZnega neugodnega izida bolezni zaChemo obi¢ajno takoj z izku-
stvenim, po identifikaciji povzrocitelja pa nadaljujemo z usmerjenim zdrav-
lienjem. Bolnike z rakom je treba seznaniti, da bodo potrebni redni kontrolni
pregledi blata na parazite. Osvoijiti morajo navodila za preprecevanje tovrst-
nih okuzb, saj tako izboljSajo svoj zivljenjski standard in se za$c¢itijo pred
okuzbami s paraziti med zdravljenjem. Pri tistih, ki Zivijo v krajih z endemic¢no
strongilodozo, je treba pred uvedbo zdravljenja z imunosupresijskimi sred-
stvi pregledati blato na parazite zaradi izkljuCitve asimptomatskega kliceno-
Stva in opraviti seroloske teste ter po potrebi uvesti preventivno zdravljenje.
Slednje pride v postev tudi za preprecevanje toksoplazmoze, pri kateri sve-
tujejo prospektivno sledenje huje ogrozenih bolnikov (10).

NAJPOGOSTEJSE OKUZBE S POSAMEZNIMI PARAZITI

Strongiloidoza

Strongyloides stercoralis je nematod, ki parazitira v ¢loveku. Ocenjujejo, da
je na svetu okuzenih 10 milijonov ljudi. Vecina okuzb je asimptomatskih, pri
bolnikih z okrnjeno celi€no imunostjo pa se lahko razvije fulminantna oblika
bolezni s smrtnim izidom.
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Epidemiologija. Bolezen se pojavlja v tropskem in subtropskem podrocju,
mozna so zaris€a tudi v zmernem klimatskem pasu. Po vstopu skozi koZzo
li¢inke potujejo v tanko Crevo. Klini€no najpomembnejSe je potovanje licink
po krvnih Zilah v pljua, od tam pa navzgor po traheobronhialni poti do
poziralnika, kjer vstopijo v prebavila. Preden se izloijo iz telesa, se neka-
tere rabditiformne li¢inke lahko pretvorijo v invazivne filiformne li¢inke, ki
vdro v Crevesno steno ali perianalni del koZe in povzrocijo reinfekcijo.
Avtoinfekcijski ciklus se lahko ponavlja in vzdrzuje trajno okuzbo (11).

Okuzba s Strongyloides stercoralis in okvarjena imunost. Zbolijo predvsem
ljudje, zdravljeni s kortikosteroidi. Pri njih se kroni¢na strongiloidoza pogo-
sto pretvori v hiperinfekcijsko stanje, ki jo lahko sprozijo kateri koli odmerki
kortikosteroidov (tudi ob lokalni uporabi) ali visoke ravni adrenokortikotropina.
Hiperinfekcijo lahko povzroci tudi zdravljenje z vinkristinom. Praviloma zbo-
ljo hematoloSki bolniki in bolniki po presaditvi kosthega mozga (12).

Klini¢na slika. Strongiloidoza se klini€no kaze kot akutna ali kroni¢na bole-
zen. Pomembna oblika bolezni je hiperinfekcijski sindrom, kjer gre v osnovi
za sindrom pospeSene avtoinfekcije in se razvije kot posledica okvarjene
imunosti. Pojavijo se ali pa se poslab3ajo plju¢ni ali trebusni simptomi, ob
tem najdemo povec€ano Stevilo li¢ink v blatu ali izpljunku. Klini¢éna slika
hiperinfekciije je zelo spremenljiva. Za¢ne se lahko akutno ali postopno.
Temperatura in mrzlica nista vedno nujni, zahtevata pa takojdnje iskanje
morebitne soCasne bakterijske okuzbe. Zraven so Se splosni simptomi:
utrujenost, Sibkost, bolecine vsega telesa. Med hiperinfekcijo najdemo v
periferni krvi eozinofilijo, pogosto $e eozinopenijo. Bolniki z eozindfilijo
imajo boljSo prognozo. Najpogosteje se pojavijo simptomi in znaki prizade-
tosti prebavil, mozne so prizadetost obtocil in plju¢, koze ter osrednjega
Ziv€evja. Zaradi soCasne migracije bakterij in li¢ink skozi ¢revesno steno se
pri bolnikih lahko pridruzijo Se Zivljenjsko ogrozajote okuzbe z Gramnega-
tivnimi bakterijami: bakteriemija, sepsa, meningitis, peritonitis (11, 12).

Diagnoza. Glede na dolgo Zivljenje parazitov je pomemben anamnesti¢ni
podatek o bivanju oz. potovanju v endemi¢na podrocja. Na okuzbo moramo
biti pozorni ob eozindfiliji ali simptomih in znakih za kroniéno okuzbo. Opra-
vimo pregled blata in seroloSke teste. Z enim samim testom ne moremo
natan¢no razlikovati svezo okuzbo od pretekle. Bolnike s pozitivhim sero-
loSkim testom in s kompatibilno klini€cno anamnezo za okuzbo moramo
izkustveno zdraviti pred zaCetkom zdravljenja s kortikosteroidi. Diagnozo
hiperinfekcije postavimo relativno preprosto glede na veliko Stevilo li¢ink v
blatu in (obi¢ajno) v sputumu (13).

Zdravljenje. Na razpolago imamo azole (tiabendazol, mebendazol, alben-
dazol) in ivermektin, ki je zdravilo izbire, saj je ucinkovit tudi pri zdravljenju
hiperinfekcije in ima malo stranskih ucinkov. Zdravljenje hiperinfekcije mora
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trajati, dokler ne izginejo kliniéni simptomi in parazitov ne najdemo vec.
Najbolj praktiCen nacin sledenja je pregledovanje blata.

Preprecevanje. Hospitalizirane bolnike s hiperinfekcijo moramo kontaktno
izolirati. Pregledati je treba druzinske €lane, zlasti spolne partnerje, ter ose-
be z nevarnostnimi dejavniki, ki so v stiku z bolnikom. Primarno prepre€evanje
hiperinfekcije predvideva pregled blata pred uvedbo zdravljenja s korikoste-
roidi ljudem s pozitivnimi serolodkimi testi in anamnezo o izpostavitvi. Ne
glede na izvid priporoc¢ajo dvodnevno zdravljenje z ivermektinom, ki ga po
2 tednih ponovimo. Osebe iz endemskega podrocja ali profesionalno izpo-
stavljene osebe poucimo o nacinu prenosa parazitov, da se lahko izognejo
ponovni okuzbi. Sekundarno preprecevanje hiperinfekcije predvideva daljse
obdobje zdravljenja z ivermektinom 2 dni, s ponavljanjem vsakih 14 dni. Ce
se za sekundarno profilakso ne odlo€imo, priporo€ajo periodi¢no laboratorij-
sko sledenje, dokler vztraja predisponirajoCe stanje za razvoj bolezni (12).

Toksoplazmoza

Toksoplazmoza je redka oportunisti¢na okuzba s Toxoplasma gondii, para-
zitom iz rodu trosovcev, ki je razSirjen po vsem svetu. Pri bolnikih z rakom
je bolezen redka, vendar ima hudo smrtnost. Okuzba je redko primarna,
vecCinoma gre za reaktivacijo bolezni. Do tega zaklju¢ka so prisli, ker so
imeli vsi bolniki, o katerih so doslej porocali, pozitivne seroloske teste.

Epidemiologija. Ocenjujejo, da ima tretjina prebivalstva protitelesa proti T.
gondii, glede seroprevalence obstajajo geografske variacije: v severni
Ameriki znaSa < 15%, v Centralni Evropi 50-80 %. Vir okuzbe je zauZzitje
kontaminirane hrane ali vode ali neustrezno termi¢no obdelane hrane z
oocistami v tkivih. Pri zdravih primarna okuzba poteka asimptomatsko, T.
gondii ostane latentna v miSicah in drugih organih. Ko se latentne ciste pri
seropozitivnih z okvarjeno imunostjo reaktivirajo, se obi¢ajno razvije fatalna
oblika toksoplazmoze (14, 15).

Klini¢na slika. Pri bolnikih z okvarjeno imunostjo poteka toksoplazmoza kot
huda bolezen z veliko smrtnostjo. Okuzba se lahko razSiri na Stevilne organe,
vendar je v 60 % prizadeto osrednje zZivCevje. Vidni so lahko znaki encefali-
tisa ali pa se razvije zariS¢na okvara Ziv€evja. Pri nekaterih bolnikih se
pojavijo plju€nica, miokarditis ali hepatitis. Prognoza je slaba, zlasti pri bol-
nikih z okuzbo osrednjega ziv€evja (2, 15).

Diagnoza. Ker je postavitev diagnoze tezka, se bolezen ve¢inoma zakljuci
s smrtjo Se pred zaCetkom zdravljenja. Diagnozo postavimo z dokazom
povzrocitelja in s seroloSkimi testi. Aktivno okuzbo lahko dokazemo s PCR
(npr. v krvi, BALu) $e pred razvojem klini¢nih simptomov in znakov. Retro-
spektivne analize so pokazale, da je mogoCe T. gondii dokazati s PCR v
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periferni krvi 7 dni pred zaCetkom bolezni, kar je pomembno za sledenje in
takoj$nje ukrepanje. PCR je obcutljiva in ni invazivna. Zelo je koristna zlasti
za dokaz encefalitisa pri bolnikih po presaditvi kosthega mozga, kjer doloci-
mo PCR v likvorju, saj so seroloSke metode v teh primerih manj uporabne.
Ob vsakem pojavu nevroloSke simptomatike pri bolnikih z rakom pomislimo
na encefalitis, povzrocen s T. gondii. Redko je za postavitev diagnoze treba
opraviti biopsijo mozganov, ki je agresivna in bolnike izpostavlja dodatnim
nevarnostim (2, 8, 15).

Zdravljenje. Uporaba pirimetamina in sulfadiazina je ucinkovita v polovici
primerov bolnikov z rakom. Bolnike s prizadetostjo osrednjega ziv€evja
zdravimo Sest tednov, nato sledi vzdrzevalno zdravljenje s polovi¢nim
odmerkom zdravil. Bolniki prejemajo so€asno folno kislino. Pri alergiji na
sulfadiazin lahko damo klindamicin, pri slabem prenasanju pirimetamina pa
atovakvon (2).

PrepreCevanje. Za preprecevanje bolezni bi bilo smiselno prospektivno sle-
diti bolnike s povecanim tveganjem. Toksoplazmoza se v Stevilnih centrih
(zlasti v ZDA) pojavlja precej redko, zato rutinska profilaksa tam ni indicirana.
V nekaterih evropskih predelih, kjer je delez seropozitivhih vedji, pride v
postev preventivno dajanje pirimetamin-sulfadioksina. Kadar je pri hemato-
loSkih bolnikih potrebna presaditev kosthega mozga, je pomembno pred
posegom testirati dajalce in prejemnike. Priporo¢ajo, da bolnikom brez pro-
filakse opravimo PCR na T. gondii ob dolo¢enih zelo tveganih obdobijih, pri
seropozitivnih prejemnikih pa do tri mesece po presaditvi. V obdobjih intenziv-
ne imunosupresije svetujejo tedensko dolocitev PCR na T. gondii (2, 15, 16).

Leishmanioza
Leishmanioza je bolezen, ki jo povzro&ajo bic¢karji iz kompleksa Leishmania spp.

Epidemiologija. Bolezen prenaSajo razlitne vrste dvokrilnih music. Letna
incidenca humane visceralne leishmanioza na svetu znasa 500.000, od tega
je smrtnih izidov 75.000. Visceralna leishmanioza je endemi¢na v 60 drza-
vah, vecina bolnikov izhaja iz 5 drzav: Indija, Nepal, Banglade$§, Braziljia in
Sudan. Epidemija leta 1984 v juznem Sudanu je povzrocila smrt 100.000
ljudi v drzavi z manj kot milijonom prebivalcev (17, 18).

Klini¢na slika. Klinicna manifestacija bolezni je odvisna od vrste leishmanie
in od imunskega odgovora gostitelja. Okuzba je lahko na kozi, sluznicah ali
se razsiri na notranje organe — visceralna leishmanioza. V zadnjih treh de-
kadah se bolezen, predvsem visceralna oblika, pojavlja kot oportunisti¢na
okuzba pri bolnikih z okvarjeno imunostjo, zlasti okuzbo s HIV. Visceralna
leishmanioza prizadene otroke in odrasle. Klini¢ni znaki pri odraslih so
dolgo Casa trajajoa vroCina, zveCanje jeter in vranice, izrazito hujSanje,

103



napredujo€a pancitopenija in smrt. L. infantum povzroca bolezen pri otrocih
v mediteranskem bazenu. Klini¢ni potek nezdravljene visceralne leishma-
nioze se kon€a s smrtjo pri vecini bolnikov, obiajno zaradi interkurentne
okuzbe (17-20).

Diagnoza. Na endemskem podrocju postavimo diagnozo kozne leishmani-
oze samo na osnovi klinicne slike: videti je majhno Stevilo lezij na eksponi-
ranih predelih koZe, ki trajajo ve€ mesecev, so odporne na razne poskuse
zdravljenja, nesrbece in nebolece. Na razpolago imamo ve¢ diagnosti¢nih
tehnik. Diagnoza visceralne oblike bolezni je zapletena zaradi podobnosti s
kliniéno sliko malarije, tifusa in TBC. Nekatere primere (vecina jih je bila iz
neendemskega podro¢ja) so napacno diagnosticirali kot avtoimunski hepa-
titis, akutno limfati¢no levkemijo ali maligni limfom. Diagnosticiranje otezuje
tudi dejstvo, da lahko najdemo atipiCne celice in nenavadne blaste v aspiratu
kostnega mozga. Za postavitev diagnoze je zelo specificna najdba amasti-
gotov (znotrajceli¢na oblika zajedavca) v aspiratu kostnega mozga, potrebno
pa je dolgo iskanje za dokaz parazita. Nasprotno seveda za izkljucitev bo-
lezni ne zadoS¢a, ¢e amastigotov ne najdemo. Dodatno moramo uporabiti
seroloske in molekularne metode. Zelo uporabna je PCR na razli€nem tar¢-
nem materialu. DoloCitev PCR v periferni krvi je zelo u€inkovita in neinva-
zivna alternativna metoda obcutljivostjo 80-100 % (17, 19).

Zdravljenje. Pri zdravljenju moramo upostevati naravni potek bolezni. Spre-
membe pri kozni leishmaniozi izginejo spontano v enem mesecu do treh
let, zato zdravljenje ni vedno nujno potrebno. Kljub temu vecina bolnikov
prejme terapijo, da zmanjSamo kasnejSi razvoj brazgotin. Okuzbe koze z L.
panamensis in L. braziliensis je treba vedno zdraviti, ker s tem zmanjSamo
tveganje za razvoj mukokutane oblike bolezni. Mukokutana in visceralna
leishmanioza obi¢ajno potrebujeta zdravljenje. Na razpolago imamo petva-
lentni antimon, pentamidin, amfotericin B, in interferon z antimonom. Kadar
so klini¢ne izkuSnje omejene, uporabljamo e alopurinol, ketokonazol, itra-
konazol, imunoterapijo, rifampin, dapson, lokalno gretje, mazilo paromo-
micin in krioterapijo. Pri bolnikih z okvarjeno imunostjo je treba skrbno
nadzirati u¢inek zdravljenja, saj so sicer ponovitve bolezni pogoste (18-20).

REDKEJSE OKUZBE S PARAZITI
Ameboza

Okuzba z Naeglerio fowleri povzro€a primarni amebni meningoencefalitis
(PAM) z zelo veliko smrtnostjo, ki verjetno presega 95 %. V le v 9 od pri-
blizno 200 opisanih primerov v literaturi so okuzeni preziveli PAM. Kljub
zgodnjemu zdravljenju je bitka z boleznijo obi¢ajno vnaprej izgubljena. Do
inokulacije iz kontaminirane vode pride skozi nosnice. Amebe vdrejo v
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osrednje zivCevje skozi sitko ter navadno povzroCijo fulminantno obliko
bolezni v roku enega tedna. AmeriSki avtor predlaga agresivno zdravljenje
s kombinacijo zdravil, ki jih apliciramo soCasno (amfotericin, diflukan, rifam-
pin) po ve¢ moznih poteh: intranazalno, intratekalno ter i.v. (po tej poti
dodamo $e kloramfenikol). Mozganski edem, ki je glavni povzrocitelj smrti,
zmanjSamo z intratekalno aplikacijo deksametazona. Ciljano zdravljenje po
razlicnih fizioloskih poteh omogoc€a vecjo biorazpolozljivost zdravil nepo-
sredno na mestu, kjer je povzrocitelj (21).

Entameba histolytica je za Cloveka patogena ameba iz rodu entameb,
medtem ko je Sest ameb iz tega rodu stalnih komenzalov na Cloveku. Kot
kaze, imajo svojo vlogo pri nastanku periodontalnih bolezni. E. histolytica je
anaerobna prazival, ki povzro¢a amebni kolitis, lahko tudi ekstraintestinalne
oblike bolezni s tvorbo abscesov v jetrih, plju€ih, mozganih. Pogosti so
asimptomatski nosilci povzrocitelja. MoZganski absces je izjemno redek.
Obicajno nastane kot zasevek iz jeter ali pljug, redkeje iz Erevesja. Vedino-
ma so mozganski abscesi multipli. Diagnozo okuzbe z E. histolytico posta-
vimo s seroloSkimi preiskavami, pregledom blata na parazite ali biopsijo
debelega C&revesa. MikrobioloSka analiza gnoja iz abscesov ni vedno v
pomo¢ pri diagnosticiranju trofozoitov, treba je opraviti histoloski pregled
ovojnice abscesa. Pri zdravljenju uporabljamo metronidazol, tinidazol ali
nitazoksanid za izkoreninjenje tkivnih oblik ter diloksanil furoat za izkoreni-
njenje parazitov v lumnu Crevesja (22, 23).

Blastocistoza

Epidemiologija. Blastocystis hominis sodi med najpogostejSe parazite, ki jih
najdemo v blatu simptomatskih in asimptomatskih oseb po vsem svetu.
Prevalenca je vec&ja v dezelah v razvoju (30-50 %). Taksonomska klasifika-
cija, patogenost, Zivljenjski ciklus in prenos B. hominis ostajajo nejasni.
Ciste se verjetno prenasajo po fekalno-oralni poti 0z. z zauzitiem okuzene
vode ali hrane.

Klini¢na slika. Ni povsem jasno, ali B. hominis povzro€a simptomatsko okuz-
bo pri &loveku. Stevilni opisi primerov in serij bolnikov so retrogradni. V njih
ob okuzbi opisujejo akutno ali kroni¢no drisko, napihnjenost, vetrove, bole-
¢ino v trebuhu, perianalni srbez in utrujenost. V raziskavah z asimptomat-
skimi kontrolnimi osebami pa niso potrdili povezave med simptomi in pov-
zroCiteljem v blatu. V literaturi je opisan primer najdbe B. hominis v ascitesu
zenske z invazivnim, slabo diferenciarnim adenokarcinomom, ki je zajemal
Crevesne vijuge, mezenterij in omentum, zaradi katerega je prislo do perfo-
racije Crevesa in klinicne slike akutnega abdomna. V motnem ascitesu so
nasli Stevilne cistam podobne tvorbe parazita. Poleg omenjenega so opi-
sani Se Stirje primeri bolnikov z zaporo ¢revesja, ki je nastala zaradi nam-
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noZitve parazita, okuzba pa je izzvenela po operativni razresitvi zapore oz.
odstranitvi tumorija.

Zdravljenje. Pri asimptomatskih osebah zdravljenje ni potrebno. Pri simpto-
matskih moramo pred zdravljenjem izkljuciti druge razloge za C&revesne
simptome in znake. Uporabljamo metronidazol, trimetoprim-sulfametoksazol
(TMP/SMX) ali jodokinol (24, 25).

Mikrosporija

Mikrosporidiji so obvezni evkarioti¢ni intracelularni paraziti. Lahko so hudo
patogeni in povzroc¢ajo Sirok spekter simptomov, zlasti pri ljudeh z okvarjeno
imunostjo. Vecino primerov v zadnjih 20 letih so opisali pri bolnikih s HIV,
redko so o bolezni poroc€ali pri bolnikih po presaditvi solidnih organov.

Epidemiologija. Bolezen se pojavlja po vsem svetu, Se posebej izrazito pri
ljudeh z okvarjeno imunostjo. Med ve€ kot 1000 vrstami mikrosporidij jih je
le 12 patogenih za €loveka. Glavna predstavnika sta Enterocytozoon bie-
neusi in Encephalitozoon intestinalis. Okuzba nastane z vdihanjem spor, ki
nato proliferirajo in se razsejejo v sekundarna zaris¢a. Izvor in poti okuzbe
pri €loveku niso znani. Domnevajo, da gre za orofekalno pot ali neposredno
inokulacijo z domacih zivali (macke, ptici) ali pa iz drugih virov. Pri rokova-
nju s telesnimi teko€inami je potrebna previdnost, upostevati moramo navo-
dila za osebno higieno (roke!).

Klini¢na slika. Bolezen se klinicno pokaze zelo razliéno. Najpogosteje so
prizadeta prebavila, kar se kaze s perzistentno drisko in hujSanjem. Opisani
so primeri sklerozantnega holangitisa, prizadetosti plju¢, oc¢i (kroni¢ni kera-
tokonjunktivitis), misSic ali ledvic.

Diagnoza. Kadar gre za prizadetost prebavil, dokazemo povzrocitelje iz
blata ali z duodenalno biopsijo. Pri drugih manifestacijah bolezni pa jih
lahko osamijo le s posebnimi tehnikami tkivnih kultur, ki so na voljo le v
specializiranih laboratorijih. NajboljSi pristop je pregled tkiva z elektronskim
mikroskopom. Spore v&asih vidimo s srebrenjem in posebnimi barvaniji.

Zdravljenje. Zdravilo izbire je albendazol, ki ga bolniki prejemajo en mesec.
Kadar se bolezen ponovi, je treba uvesti vzdrzevalno zdravljenje. Za izko-
reninjenje E. bieneusi je v€asih treba uporabiti fumagilin (22, 26, 27).

lzosporioza

Isospora belli sodi med oportunisti¢ne trosovce, ki prizadene ljudi, okuzne s
HIV, preteZzno v tropskih predelih. O okuzbah porocajo tudi pri bolnikih z
nekaterimi oblikami raka.
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Epidemiologija. 1. belli povzro¢a v Evropi hudo obliko kroni¢ne driske pri
bolnikih z malignomi, obi¢ajno gre za priseljence iz predelov, kjer je pov-
zroCitelj endemicen (Afrika, Bliznji vzhod). Parazit vdre v Crevesni epitelij in
zaklju€i svoj Zivljenjski ciklus v citoplazmi enterocist. Oociste se izlo€ajo z
blatom in dozorijo zunaj gostitelja.

Klini¢na slika. Pri ljudeh z ohranjeno imunostjo povzrodi I. belli drisko, ki se
spontano razreSi. Pri bolnikih z okvarjeno imunostjo pa se lahko razvije huda
oblika kroni¢ne driske. Okuzbo obi¢ajno spremljajo hujSanje, vroc€ina in tre-
busne kolike. Redko se razvije fulminantna oblika driske (predvsem pri bol-
nikih, okuzenih s HIV). Redki so opisi bolezni pri bolnikih z limfoblastno
levkemijo, T-celi¢no levkemijo in Hodgkinovo boleznijo.

Diagnoza. Preiskava blata obi¢ajno ne da rezultata, tudi v primerih hude
driske ne. Za postavitev diagnoze je zato ve€inoma treba napraviti biopsijo
sluznice tankega €revesa. V krvi pogosto najdemo eozindfilijo.

Zdravljenje. Za razliko od kriptosporidioze velja, da se izosporioza takoj
odzove na zdravljenje. Driska se obi¢ajno ustavi v 24—-48 urah od zacetka
zdravljenja s TMP/SMX, ki ga bolnik prejema peroralno 7-10 dni. Cipro-
floksacin je nekoliko manj uc€inkovit. Pri bolnikih s HIV se driske pogosto
ponavljajo, zato uporabljajo sekundarno profilakso s TMP/SMX tri dni v
tednu ali s sulfadoksinom in pirimetaminom enkrat tedensko (22, 28).

Kriptosporidioza

Epidemiologija. Okuzbe s Crytosporidium spp. se pojavljajo predvsem v
tropskih predelih pri podhranjenih otrocih in bolnikih s HIV; mozne so tudi
pri bolnikih po presaditvi kosthega mozga.

Klini¢na slika. Glavni predstavnik je Cryptosporidium parvum, ki povzroca
vec€inoma perzistentno vodeno drisko s kr€evitimi bole€inami v trebuhu. Po
uvedbi ucinkovitega antiretrovirusnega zdravljenja se je pogostost bolezni
izrazito zmanj3ala.

Diagnoza. Za dokaz oocist obi¢ajno uporabljamo mikroskopski pregled raz-
maza blata, barvanega po Ziel-Nielsenu.

Zdravljenje. Poskusili so s Stevilnimi zdravili, najbolje sta se izkazala paro-
momicin in nitazoksanid. Dolgotrajno zdravljenje z nitazoksanidom se je
pokazalo kot ugodno (8, 22).
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Babezioza

Babezioza je zoonoza, ki jo povzro€a intraeritrocitni parazit (uvr§¢en med
trosovce) in se prenasa z vbodom klopa.

Epidemiologija. Pri Cloveku povzro€a bolezen 6 vrst babezij, predvsem v
vzhodnem delu Severne Amerike; v Evropi je redka.

Klini¢na slika. Bolezen lahko poteka subakutno ali akutno, moZen je tudi
fulminantni potek. V klini¢ni sliki najdemo slabo pocutje, nejeS¢nost, utruje-
nost, intermitentno vro€ino z mrzlico, bolecine v misicah in sklepih, slabost
in bruhanje. Vranica je lahko zve€ana, lahko so vecja tudi jetra. Bolezen
spremljajo anemija, levkopenija in trombocitopenija. Pri osebah z okvarjeno
imunostjo je potek lahko kronien in obi€ajno tezji. Pridruzijo se hemoliticna
anemija, hemoglobinurija, zlatenica, petehije, kongestivho sréno popusca-
nje, pljuéni edem, odpoved ledvic, koma in smrt. Ogrozene so zlasti osebe
brez vranice, ki so bolj dovzetne za huje potekajoCo okuzbo in ki tudi
pogosteje zbolijo in tudi umrejo za babeziozo.

Diagnoza. Poleg laboratorijskega pregleda krvi opravimo $e mikroskopski
pregled razmaza krvi, obarvanega po Giemsi, seroloSke preiskave in PCR.
MozZne so soCasne okuzbe s povzroditelji lymske borelioze in humane gra-
nulocitne anaplazmoze.

Zdravljenje in preprec¢evanje. Pri blagi do zmerni obliki bolezni uporabljamo
atovakvon z azitromicinom, pri hudi obliki babezioze izberemo kombinacijo
klindamicina s kininom.

Ljudje se morajo na endemiénih podrogjih izogibati vbodom klopov. Ce to ni
mogoce, se morajo dnevno pregledovati in klopa takoj odstraniti (najbolje v
<24 h) (29, 30).

ZAKLJUCEK

Za prepoznavo okuzb pri bolnikih z rakom je zlasti pomembna ugotovitev
najvaznejsih predisponirajoCih dejavnikov, povezanih z mnoZico povzro-
Citeljev, kar pripomore k postavitvi diagnoze in ustrezni obravnavi okuzbe
pri specificnih bolnikih. Pri bolnikih z okvaro humoralne imunosti prevladu-
jejo okuzbe dihal in prebavil. Agamaglobulinemija ali hipogamaglobulinemija
nastaneta zaradi nekaterih hematoloskih bolezni, npr. kroni¢na limfatiCna
levkemija (KLL), zelo redko zaradi zdravil. Okuzbe, ki so znacilno povezane
s pomanijkljivo celi€¢no imunostjo, so: limfomi, Hodgkinova bolezen, KLL in
dlakastoceli¢na levkemija. Zdravljenje s kortikosteroidi in protitumorskimi
zdravili lahko vpliva na delovanje celi¢ne imunosti z razliénimi ucinki. Po-
membno vlogo pri nastanku parazitskih okuzb imata hipogamaglobulinemija
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in splenektomija. ZmanjSana proizvodnja imunoglobulinov je znacilna za
multipli mielom in Waldenstrémovo makroglobulinemijo, spremlja pa lahko
tudi KLL in nekatere limfome. Nekaterim hematolo$kim bolnikom je treba v
teku bolezni odstraniti vranico, kar ima za posledico slab3o stimulacijo fa-
gocitoze in slab8i odziv na nove antigene. Pogostost zapletov zaradi okuzb
je sorazmerna s sposobnostjo proizvodnje protiteles vsled antigenske
stimulacije.

Okuzbe s paraziti najpogosteje prizadenejo prebavila in osrednje Zivéevije.
Uspeh zdravljenja je odvisen od hitro opravljenih diagnosti¢nih postopkov
in uvedbe ustrezno usmerjene terapije. Zelo pomembno vlogo ima klini¢na
presoja, pri Cemer je bolje, da se odlo¢imo za zmotno zdravljenje kot pa da
C¢akamo in opazujemo, kaj bo.
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