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Токсоплазмоз — инфекционное заболевание, возбудителем его является Toxoplasma gondii — простейшее, внутри-
клеточный паразит, которым инфицировано до трети населения Земли. Инфекцией в основном заражаются при 
употреблении пищи или воды, загрязнённой ооцистами, выделенными с фекалиями кошек, или при употреблении недо-
варенного или сырого мяса, содержащего цисты.
Первичная инфекция обычно протекает субклинически, но у некоторых больных может присутствовать шейная 
лимфаденопатия или заболевание глаз по типу хориоретинита. Инфекция, приобретённая во время беременности, 
может привести к серьёзному повреждению плода. У иммунокомпрометированных пациентов реактивация латент-
ного заболевания может вызвать угрожающий жизни энцефалит.
Диагноз токсоплазмоза может быть установлен путём непосредственного обнаружения паразита или с помощью 
серологических методов.
Наиболее часто используемым и, вероятно, наиболее эффективным терапевтическим методом лечения является со-
четание пириметамина с сульфадиазином и фолиевой кислотой.
Обзор содержит информацию по ведению пациентов с острой токсоплазменной инфекцией, а также беременных, 
инфицированных во время беременности. Обсуждаются вопросы фетального токсоплазмоза и токсоплазмоза ново-
рождённых; вопросы глазных заболеваний, ассоциированных с токсоплазмозом, и течение токсоплазмоза у иммуно-
компрометированных лиц. Рассматриваются противоречия относительно эффективности первичной и вторичной 
профилактики у беременных.
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Toxoplasmosis is an infectious disease caused by Toxoplasma gondii, a protozoan, intracellular parasite that infects up to a 
third of the World’s population. Infection occurs when food or water is consumed with oocysts secreted from cat feces, or by 
eating undercooked or raw meat containing cysts.
Primary infection is usually subclinical, but some patients may have lymphadenopathy or eye disease such as chorioretinitis. 
An infection acquired during pregnancy can cause serious damage to the fetus. In immunocompromised patients, reactivation 
of latent disease can cause life-threatening encephalitis.
The diagnosis of toxoplasmosis can be established by direct detection of the parasite or using serological methods.
The most commonly used and probably most effective therapeutic treatment is a combination of pyrimethamine with sulfadiazine 
and folic acid.
The review contains information on the management of patients with acute Toxoplasma infection, as well as pregnant women 
infected during pregnancy. The issues of fetal toxoplasmosis and neonatal toxoplasmosis, eye diseases associated with 
toxoplasmosis, and the course of toxoplasmosis in immunocompromised individuals are discussed. Contradictions concerning 
the effectiveness of primary and secondary prevention in pregnant women are considered.
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за исключением случаев полового деления у кошек, и 
содержит около 8 × 107 пар оснований [1].

Представители семейства кошачьих являются окон-
чательными хозяевами T. gondii. Репликация паразита 
происходит в кишечнике кошки, в результате чего обра-

Введение
Toxoplasma gondii — облигатный внутриклеточный 

паразит, относящийся к простейшим, типу Apicomplexa. 
Он может принимать несколько различных форм: оо-
циста, тахизоит и киста. Геном T. gondii гаплоидный, 
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зуются ооцисты (рис. 1) [2]. Во время острой инфекции 
несколько миллионов ооцист (размером 10 × 12 мкм) 
сбрасываются в фекалии кошек в течение 7–21 дн. По-
сле спорообразования, которое происходит между 1 и 
21 днями [2], яйцеклетки, содержащие спорозоиты, 
являются инфекционными при попадании в организм 
млекопитающих (включая человека) и приводят к об-
разованию тахизоита.

Тахизоиты (размером 2–4 × 4–8 мкм) имеют кресто-
образную или овальную форму и представляют собой 
быстро размножающиеся стадии паразита (см. рис. 1). 
Они активно проникают во все нуклеированные клет-
ки и образуют цитоплазматическую вакуоль [2]. После 
повторной репликации клетки хозяина разрушаются, и 
тахизоиты распространяются по кровотоку и заража-
ют многие ткани, в том числе ЦНС, глаза, скелетную 
и сердечную мышцы, а также плаценту. Репликация 
приводит к гибели клеток и быстрому вторжению в со-

седние клетки. Форма тахизоит вызывает сильную вос-
палительную реакцию и разрушение тканей, приводя 
к клиническим проявлениям заболевания. Тахизоиты 
трансформируются в брадизоиты под давлением им-
мунного ответа с образованием кист.

Брадизоиты сохраняются внутри цист на протяже-
нии всей жизни хозяина (см. рис. 1). Они морфологи-
чески идентичны тахизоитам, но медленно размножа-
ются, экспрессируют специфические для этой стадии 
молекулы и функционально различны. Тканевые кисты 
содержат сотни и тысячи брадизоитов и формируют-
ся внутри клеток-хозяев в головном мозге, скелетных 
мышцах и сердечной мышце. Брадизоиты могут вы-
свобождаться из кист, трансформироваться обратно в 
тахизоиты и вызывать рецидив инфекции у иммуно-
компрометированных пациентов. Цисты — это инфек-
ционные стадии для промежуточных и окончательных 
хозяев.

Рис. 1. Жизненный цикл T. gondii и клинические проявления токсоплазмоза.
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Штаммы T. gondii
T. gondii состоит из 3 клональных линий, обозначен-

ных как типы I, II и III, которые различаются по ви-
рулентности и эпидемиологической картине [3]. Боль-
шинство штаммов, выделенных от больных СПИДом, 
относятся к типу II. Штаммы I и II типа зарегистри-
рованы у пациентов с врождёнными заболеваниями, 
в то время как штаммы, выделенные от животных, в 
основном имеют генотип III [4]. Штамм-специфические 
пептиды [4] могли бы позволить типировать штаммы 
T. gondii из сыворотки пациента.

Половая рекомбинация между двумя различными 
и конкурирующими клональными линиями парази-
та привела к естественной эволюции вирулентности 
T. gondii. Приобретение паразитом способности к пря-
мой оральной передаче, по-видимому, является недав-
ним эволюционным изменением, которое привело к 
широкому распространению токсоплазмы. Генерация 
специфических генодефицитных штаммов T. gondii и 
секвенирование генома токсоплазмы обеспечат даль-
нейшее понимание факторов вирулентности паразита и 
специфических иммунных реакций хозяина.

Эпидемиология
Люди заражаются T. gondii путём приёма или об-

работки недоваренного или сырого мяса (в основном 
свинины и баранины), содержащего цисты, или воды 
и пищи, содержащей ооцисты, выделенные из фека-
лий инфицированных кошек (см. рис. 1). Большинство 
людей инфицируются случайно, поэтому точный путь 
передачи установить практически не удаётся. Различия 
в серопревалентности T. gondii, по-видимому, коррели-
руют с пищевыми и гигиеническими привычками на-
селения. Этот вывод подкрепляет утверждение о том, 
что пероральный путь является главным источником 
инфекции [5]. Присутствие серотипа T. gondii в свинине 
на рынке в США снижено в течение последних 20 лет, 
известно, что оно составляет всего лишь 0,58% [6], од-
нако свинина из изолированных мелких свиноферм 
по-прежнему продаётся для потребления человеком, 
и распространённость паразита в мясе этих животных 
может достигать 93% [6]. Эпидемии токсоплазмоза у 
людей и овец, вызванные взаимодействием с инфици-
рованными кошками, указывают на важную роль вы-
деления ооцист кошками в распространении инфекции 
в природе и у человека. Несколько вспышек токсоплаз-
моза у людей были эпидемиологически связаны с упо-
треблением нефильтрованной воды [6]. Передача ин-
фекции во время грудного вскармливания или прямая 
передача от человека к человеку, за исключением пере-
дачи от матери плоду (см. ниже), не регистрировались.

Трансплантация органов
Передача T. gondii путём трансплантации органов от 

серопозитивного донора серонегативному реципиенту 
(донор [D]+/реципиент [R]–) является важной потен-
циальной причиной заболевания у пациентов с транс-

плантацией сердца, комплекса сердце–лёгкие, почек, 
печени и печени с поджелудочной железой [7]. Реак-
тивация латентной инфекции у реципиента (D–/R+ или 
D+/R+) — наиболее обычный механизм возникновения 
токсоплазмоза в костном мозге, гемопоэтических ство-
ловых клетках и у пациентов с пересаженной печенью, 
а также у людей со СПИДом. Иногда T. gondii может 
передаваться через кровь или лейкоциты от иммуно-
компетентных и иммунокомпрометированных доноров 
[11]. Инфекции у сотрудников лаборатории возникали 
при контакте с заражёнными иглами и стеклянной по-
судой, а также с заражёнными животными [8].

Врождённая передача
После приобретения матерью T. gondii впервые во 

время беременности паразит попадает в кровоток плода 
путём инфицирования плаценты. Распространённость 
врождённого токсоплазмоза при рождении колеблется 
в пределах 1–10 случаев на 10 тыс. живорождений. Ма-
теринская инфекция, приобретённая до беременности, 
представляет незначительный или нулевой риск для 
плода, за исключением женщин, которые заражаются 
за несколько месяцев (самое большее, 3) до зачатия [9]. 
Частота врождённой передачи значительно изменяется 
в зависимости от срока беременности, на котором мать 
заразилась (рис. 2). 

Инфекция, приобретённая примерно в момент за-
чатия и в течение первых 2 недель беременности у 
женщин, принимающих спирамицин, не приводит к 
вертикальной передаче, в то время как частота пере-
дачи при заражении в последнем триместре составляет 
более 60% [10]. Частота передачи и тяжесть заболева-
ния находятся в обратной зависимости. Ранняя мате-
ринская инфекция (I и II триместры) может привести к 
тяжёлому врождённому токсоплазмозу, к смерти плода 
в утробе и самопроизвольному аборту (табл. 1, рис. 3). 

Рис. 2. Зависимость риска врождённой инфекции от дли-
тельности гестации при инфицировании матери [16].
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Напротив, поздняя материнская инфекция (III три-
местр) обычно приводит к нормальному появлению но-
ворождённых. Общая частота субклинической инфек-
ции у новорождённых с врождённым токсоплазмозом 
достигает 85% [10]. Инфекция вначале остаётся неза-
меченной, но если её не лечить, у детей может позже 
развиться хориоретинит или произойти задержка роста 
во 2-м или 3-м десятилетии жизни. 

Лечение матери во время беременности является 
попыткой снизить частоту и тяжесть внутриутробно-
го инфицирования плода. Выявлено, что спирамицин 
уменьшает вертикальную передачу инфекции почти на 
60%. Вертикальная передача T. gondii в условиях хро-
нической инфекции регистрируется только у иммуно-
компрометированных женщин — то есть у больных 
СПИДом или получающих иммуносупрессивные пре-
параты, включая кортикостероиды. Однако скорость 
вертикальной передачи в этой установке, по-видимому, 
довольно низкая [11].

Серопревалентность
У человека серопревалентность к инфекции T. gondii 

повышается с возрастом, не сильно различается между 
полами и снижается в холодных регионах, жарких и за-
сушливых районах или на больших высотах. В целом, 
заболеваемость инфекцией варьирует в зависимости 
от группы населения и географического положения — 
например, серопозитивность может достигать 75% к 
четвёртому десятилетию жизни в Сальвадоре против 
общей серопревалентности 22,5% в США. Распростра-
нённость антител к T. gondii в различных странах в те-
чение последних нескольких десятилетий неуклонно 
снижается [12].

Патогенез
Наличие прививки, вирулентность данного штамма 

инфекционного агента, генетическая предрасположен-
ность, пол и иммунологический статус, по-видимому, 

Т а б л и ц а  1 
Исход у младенцев, рождённых женщинами, которые заразились инфекцией T. gondii во время беременности*

Проявление заболевания

Приобретённая инфекция, результат в потомстве

I триместр  
беременности

II триместр  
беременности

III триместр 
беременности

Врождённый токсоплазмоз 9,0% 27,0% 59,0%
Субклинический токсоплазмоз 22,2% 74,4% 89,8%
Клинически очевидный токсоплазмоз 77,8% 15,6% 10,2%
Перинатальная смерть или мёртворождение 5,0% 2,0% 0%

П р и м е ч а н и е .  *Врожденный токсоплазмоз: проспективное исследование потомства 542 женщин, которые заболели ток-
соплазмозом во время беременности. 

Рис. 3. Риск развития клинических признаков (не обязательно симптоматических) до достижения возраста 3 лет в зависи-
мости от гестационного возраста [16]:
а — при врождённой инфекции; б — при неизвестном инфекционном статусе плода.
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влияют на течение инфекции у людей и животных — 
моделей токсоплазмоза. После проглатывания он ак-
тивно вторгается в эпителиальные клетки кишечника 
или фагоцитируется ими. Внутриклеточно T. gondii 
индуцирует образование паразитофорной вакуоли, ко-
торая содержит секретируемые белки паразита и пора-
жает белки хозяина, которые обычно способствуют со-
зреванию фагосомы, тем самым предотвращая слияние 
лизосом. Есть данные о молекулярной характеристике 
и функции нескольких белков из различных органелл 
паразита, включая микроемы и плотные гранулы [13]. 
Эти молекулы и иммунодоминантный поверхностный 
антиген тахизоита SAG1 являются одними из наиболее 
перспективных вакцин.

Инфекция T. gondii приводит к сильному и стой-
кому ответу T-хелперов-1 (Th1), характеризующемуся 
продукцией провоспалительных цитокинов, включая 
интерлейкин-12, интерферон-γ и фактор некроза опу-
холи α. Совместное действие этих цитокинов и других 
иммунологических механизмов защищает хозяина от 
быстрого размножения тахизоитов и последующих па-
тологических изменений. После инвазии в энтероциты 
T. gondii формируется комплекс антиген-антитело к 
собственной пластинке кишечника и местный иммун-
ный ответ, с образованием Th1 [14].

Дендритные клетки, с их способностью продуци-
ровать интерлейкин-12, являются основными актива-
торами Th1-редуцированного иммунного ответа после 
заражения мышей T. gondii [15]. Гранулоциты также 
могут способствовать ранней продукции интерлейки-
на-12 [15]. Активированный макрофаг ингибирует или 
убивает внутриклеточные T. gondii. Однако паразит 
может частично противостоять этим действиям даже 
на ранних стадиях инфекции. T. gondii может исполь-
зовать комплексы антиген-антитело, называемые «тро-
янскими конями», путём снижения регуляции молекул 
поверхностных клеток и запуска апоптоза. Сенсиби-
лизированные CD4+ и CD8+ Т-лимфоциты цитоток-
сичны для Т-клеток [16]. Провоспалительные (напри-
мер, интерферон-γ и фактор некроза опухоли α) [16] 
и даун-регуляторные цитокины (например, интерлей-
кин-10, трансформирующий фактор роста β) участвуют 
в уравновешивании этого ответа. Доля γ- и δ-Т-клеток 
увеличивается во время острой инфекции. Через 2 не-
дели после инфекции можно обнаружить антитела IgG, 
IgM, IgA и IgE. Продукция антител IgA на слизистых 
оболочках защищает хозяина от реинфекции [17]. По-
вторная инфекция может произойти, но, по-видимому, 
не приводит к заболеванию или врождённой передаче 
паразита.

Патология у иммунокомпетентных людей
Гистопатологические изменения при токсоплазмен-

ном лимфадените у иммунокомпетентных лиц часто 
носят отчётливый, а иногда диагностический характер 
[18] и состоят из реактивной фолликулярной гиперпла-
зии, нерегулярных скоплений эпителиоидных гистио-

цитов, вторгающихся на окраины герминальных цен-
тров и размывающих их, а также очагового растяже-
ния синусов моноцитоидными клетками. Гигантские 
клетки Лангханса, гранулёмы, микроабсцессы, очаги 
некроза и паразиты (или их ДНК) [18] обычно не видны 
и не обнаруживаются. Глазная инфекция у иммуноком-
петентных больных вызывает острый хориоретинит, 
характеризующийся выраженным воспалением и не-
крозом [19]. Гранулематозное воспаление хориоидеи 
вторично по отношению к некротизирующему ретини-
ту. Может произойти экссудация в стекловидное тело 
или вторжение в стекловидное тело распускающейся 
массой капилляров. Тахизоиты и кисты можно увидеть 
в сетчатке, хотя и редко. Патогенез рецидивирующего 
хориоретинита носит противоречивый характер. Раз-
рыв кист может высвобождать жизнеспособные ор-
ганизмы, которые индуцируют некроз и воспаление, 
хориоретинит также может быть обусловлен реак цией 
гиперчувствительности, вызванной неизвестными 
причинами [19]. Биопсийно доказанный токсоплазмен-
ный миокардит и полимиозит в условиях острого ток-
соплазмоза зарегистрированы у иммунокомпетентных 
лиц и у пациентов, которые принимают кортикостеро-
иды [19]. 

Повреждение ЦНС T. gondii характеризуется мно-
жеством очагов увеличивающегося некроза и узелков 
микроглии [20]. У детей характерными признаками 
токсоплазмоза являются водопроводный и перивен-
трикулярный васкулиты и некрозы [20]. Некротиче-
ские участки могут обызвествляться и приводить к 
поразительным рентгенологическим находкам. Ги-
дроцефалия может быть следствием непроходимости 
сильвиева водопровода или отверстия Монро. Тахизо-
иты и кисты видны внутри и рядом с очагами некро-
за вблизи или в глиальных узлах, периваскулярных 
областях и мозговой ткани, не вовлечённых в воспа-
лительные изменения. Наличие многих абсцессов го-
ловного мозга является наиболее характерной чертой 
токсоплазменного энцефалита у тяжелобольных с им-
мунодефицитом, и особенно характерно для больных 
СПИДом [20]. Выявление тахизоитов — патогномо-
ничный признак активной инфекции. При аутопсии у 
больных СПИДом с токсоплазменным энцефалитом 
отмечается почти повсеместное вовлечение полуша-
рий головного мозга, а также поражение базальных 
ганглиев [21]. При врождённом токсоплазмозе некроз 
головного мозга наиболее интенсивен в коре и базаль-
ных ганглиях, а иногда и в перивентрикулярных обла-
стях. Лёгочный токсоплазмоз у больного с иммуноде-
фицитом может возникать в виде интерстициального 
пневмонита, некротической пневмонии и плеврально-
го выпота [22]. 

С помощью полимеразной цепной реакции (ПЦР) 
ДНК T. gondii может быть обнаружена в амниотиче-
ской, спинномозговой, бронхоальвеолярной, глазной, 
плевральной или асцитной жидкостях, а также в пери-
ферической крови или моче [23]. 
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Клиническая картина
Клинически инфекция с T. gondii может пройти 

незамеченной или вызвать признаки и симптомы, тя-
жесть которых варьирует в зависимости от иммунного 
статуса пациента и клинической ситуации.

Иммунокомпетентные взрослые и дети
Первичная инфекция T. gondii у детей и взрослых 

(в том числе у беременных женщин) протекает бес-
симптомно у большинства больных. Примерно в 10% 
случаев она вызывает самоограниченное и неспеци-
фическое заболевание, которое редко нуждается в ле-
чении. Наиболее типичным клиническим проявлени-
ем является изолированная шейная или затылочная 
лимфаденопатия. Лимфатические узлы плотные, не 
гноятся, обычно дискретны и остаются увеличенны-
ми не менее 4–6 недель. Описана форма заболевания, 
характеризующаяся хронической лимфаденопатией с 
увеличением лимфатических узлов, колеблющимся в 
течение нескольких месяцев. Очень редко миокардит, 
полимиозит, пневмонит, гепатит или энцефалит могут 
возникнуть у здоровых людей. Острая токсоплазмен-
ная инфекция во время беременности протекает бес-
симптомно у большинства женщин.

Глазной токсоплазмоз
Токсоплазменный хориоретинит может наблюдать-

ся в условиях врождённого или постнатально приоб-
ретённого заболевания в результате острой инфекции 
или реактивации. Хориоретиниты у лиц с острым при-
обретённым токсоплазмозом могут возникать споради-
чески или во время острой вспышки заболевания [23]. 
Типичные проявления токсоплазменного хориоретини-
та включают выраженные белые очаговые поражения с 
наложением и интенсивной воспалительной реакцией 
стекловидного тела. Классический вид «фара в тумане» 
обусловлен наличием активных поражений сетчатки с 
выраженной воспалительной реакцией. Рецидивирую-
щие очаги поражения обычно фиксируются на грани-
цах хориоретинальных рубцов, которые, как правило, 
встречаются в виде скоплений. Хориоретинит у взрос-
лых традиционно считается поздним проявлением и 
реактивацией врождённого заболевания, тем не менее 
это было обнаружено в связи с возрастающей частотой 
острой инфекции. Установить, была ли исходная ин-
фекция врождённой или приобретённой у пациентов, 
имеющих рецидивы хориоретинита, трудно.

Иммунокомпрометированные пациенты  
со СПИДом или без него

В отличие от благоприятного течения токсоплазмо-
за почти у всех иммунокомпетентных лиц, заболевание 
может представлять угрозу для жизни у иммуноком-
прометированных пациентов. У этих больных токсо-
плазмоз почти всегда возникает в результате реактива-
ции хронической инфекции [24]. 

ЦНС — наиболее типичное место, подверженное 
воздействию инфекции. Клиническая картина токсо-

плазменного энцефалита варьирует от подострого по-
степенного процесса, развивающегося в течение не-
скольких недель, до острого спутанного состояния, с 
очаговым неврологическим дефицитом или без него, 
развивающегося в течение нескольких дней. Клини-
ческие проявления включают в себя изменения пси-
хического статуса, судороги, фокальный моторный 
дефицит, нарушения черепных нервов, сенсорные ано-
малии, мозжечковые признаки, нарушения движения 
и нейропсихиатрические расстройства. Менингеаль-
ные признаки встречаются редко. Выраженность кон-
ституциональных симптомов и признаков, таких как 
лихорадка и недомогание, может варьировать. К наи-
более типичным очаговым неврологическим проявле-
ниям относятся гемипарез и речевые нарушения [25]. 
Дифференциальный диагноз поражения токсоплазма-
тическим энцефалитом включает лимфому ЦНС, про-
грессирующую мультифокальную лейкоэнцефалопа-
тию, цитомегаловирусный вентрикулит и энцефалит, 
очаговые поражения, вызванные другими организма-
ми, включая Cryptococcus neoformans, Aspergillus spp., 
Mycobacterium tuberculosis и Nocardia spp., или бак-
териальный абсцесс головного мозга. Токсоплазмоз у 
иммунокомпрометированных пациентов может также 
проявляться в виде хориоретинита, пневмонита или по-
лиорганного поражения, сопровождающегося острой 
дыхательной недостаточностью и гемодинамическими 
нарушениями, сходными с септическим шоком. Токсо-
плазменная пневмония, по-видимому, чаще встречает-
ся у реципиентов трансплантатов костного мозга и у 
больных СПИДом.

Врождённый токсоплазмоз
Плоды с врождённым токсоплазмозом обычно на 

пренатальном ультразвуковом исследовании выглядят 
нормально. При наличии УЗИ, указывающего на врож-
дённое заболевание, выделяют внутричерепные каль-
цификаты, дилатацию желудочков, увеличение печени, 
асцит и увеличение толщины плаценты [26]. Неона-
тальные клинические проявления врождённого токсо-
плазмоза широко варьируют и включают гидроцефа-
лию, микроцефалию, внутричерепные кальцификаты, 
хориоретинит, косоглазие, слепоту, эпилепсию, психо-
моторную или умственную отсталость, петехии вслед-
ствие тромбоцитопении и анемию [27]. Классическая 
триада из хориоретинита, гидроцефалии и обызвест-
вления головного мозга встречается довольно редко. 
Ни один из признаков, описанных у новорождённых с 
врождённым заболеванием, не является патогномонич-
ным для токсоплазмоза и может быть «имитирован» 
врождённой инфекцией, вызванной другими патогена-
ми, включая цитомегаловирус, вирус простого герпеса, 
краснуху и сифилис.

Диагноз
Инфекция T. gondii может быть диагностирована 

косвенными серологическими методами или ПЦР, ги-
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бридизацией, изоляцией и гистологией. В то время как 
непрямые серологические методы широко использу-
ются у иммунокомпетентных пациентов, окончатель-
ная диагностика у иммунокомпрометированных лиц 
в основном осуществляется путём прямого выявления 
паразита (табл. 2). Прямое выделение патогенного ор-
ганизма (мышиная прививка, клеточная культура или 
ПЦР для ДНК T. gondii) из спинномозговой жидкости, 
крови и мочи [28] и офтальмологическое обследование, 
радиологические исследования и анализ спинномозго-
вой жидкости — эти методы помогают поставить диа-
гноз при врождённом заболевании.

Косвенное обнаружение
Выявление антител IgG к T. gondii необходимо у 

беременных женщин и пациентов с ослабленным им-
мунитетом. Во-первых, отсутствие антител IgG до или 
в начале беременности позволяет идентифицировать 
женщин с риском приобретения инфекции. Во-вторых, 
наличие антител IgG позволяет идентифицировать им-
мунокомпрометированных пациентов — то есть реци-
пиентов трансплантата костного мозга или людей со 
СПИДом — в группе риска по реактивации латентной 
инфекции. Тест с красителем Сабина–Фельдмана, им-
мунофлуоресцентный тест на антитела, иммунофер-
ментный анализ (ИФА) [29], тест на высокочувстви-
тельные IgG [29] и тест на агглютинацию и дифферен-
циальную агглютинацию могут быть использованы 
для обнаружения антител IgG. Они появляются в тече-
ние 1–2 недель после заражения и сохраняются в тече-
ние всей жизни человека.

Тесты на высокочувствительные (функциональное 
сродство) антитела IgG стали стандартом для различе-
ния между недавно приобретённой инфекцией и теми, 
которые были получены гораздо раньше. Наличие 
антител с высокой чувствительностью, по существу, 
исключает инфекцию, приобретённую в последние 
3–4 месяца [30]. Тест дифференциальной агглютинации 
(AC/HS) также доказал свою полезность в дифференци-
ровании между вероятной острой или хронической ин-
фекцией у беременных женщин, в сочетании с группой 
других анализов [23]. «Двойной сэндвич» IgM ELISA 
и IgM ISAGA можно использовать для обнаружения 
антител к IgM, которые возникают в течение первой 
недели инфекции, уровень их быстро увеличивается, а 
затем снижается, и они исчезают с очень переменной 
скоростью [31]. Ложноположительные результаты и 
персистенция положительных титров даже через годы 
после первичной инфекции затрудняют правильную 
интерпретацию результатов, полученных в тестах на 
антитела IgM. Наибольшая значимость тестирования 
на IgM заключается в том, что отрицательный резуль-
тат теста по существу исключает недавно приобретён-
ную инфекцию. Однако результаты коммерческих на-
боров, используемых для выявления антител к IgM в 
некоторых лабораториях, иногда ненадёжны, и число 
ложноположительных результатов достигает 60% [31]. 

Результаты сочетаний серологических тестов в оценке 
стадии инфекции были показаны различными исследо-
вателями.

Будущие направления работы в области инфекции 
T. gondii и токсоплазмоза
Клиническое ведение

Диагноз
• Тестирование на степень сродства антител к анти-

генам c использованием рекомбинантных антигенов
• Амниоцентез и методы ПЦР
• Врождённые заболевания у новорождённых с отри-

цательными IgM и IgA.
Лечение, профилактика, скрининг

• Клинические испытания. Сравнение различных 
схем и стратегий применения препарата в различ-
ных клинических условиях, например, глазные за-
болевания и врождённый токсоплазмоз или профи-
лактика множественных рецидивирующих эпизо-
дов хориоретинита

• Профилактика и лечение заболеваний у реципиен-
тов трансплантата костного мозга

• Эффективность профилактических стратегий при 
беременности

• Экономическая эффективность обычных серологи-
ческих скрининговых программ во время беремен-
ности для профилактики врождённых заболеваний

• Восприимчивость хозяина к инфекции, например, 
типа HLA.

Фундаментальное исследование
Штаммы T. gondii

• Филогенез
• Последовательность
• Мутанты.

Источник инфекции
• Относительная важность различных источников 

передачи, например, мясо в сравнении с кошками и 
с водой

• Генотипирование штаммов в образцах сыворотки 
крови с пептидным взаимодействием T. gondii с им-
мунными клетками, например, антигенпрезенти-
рую щими клетками

• Дендритная клетка
• Иммунная активация против отсутствия ответа
• Иммунный ответ в определённых органах, напри-

мер, в глазу и в мозге
• Модели глазных болезней 
• Вакцинация
• Белковая пища 
• Стратегии (ДНК, адъюванты, слизистая оболочка).

IgM ISAGA — высокочувствительный и специфич-
ный метод, часто используется для диагностики врож-
дённой инфекции у новорождённых. Тесты на выявле-
ние антител IgA более чувствительные, чем тесты на 
выявление антител IgM у плода и новорождённого ре-
бёнка [32]. Обнаруживаемые антитела IgG в сыворотке 
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крови новорождённых могут быть их собственными 
антителами или антителами матери. Диагностика на 
антитела IgM и IgA позволяет выявить до 75% инфици-
рованных младенцев [26, 32]. У детей с подозрением на 
врождённый токсоплазмоз и положительными резуль-
татами теста на IgG, но отрицательными результатами 
IgM- и IgA-тестов, использование вестерн-блоттинга 
IgG/IgM пар мать-ребёнок может оказаться полезным. 
Уровень переданных от матери антител IgG обычно 
снижается, и в течение 6–12 мес они исчезают.

У взрослых людей результат теста на антитела IgA 
может оставаться положительным в течение года или 
дольше, и поэтому они не имеют существенного зна-
чения для диагностики недавней инфекции. Тесты на 
выявление антител к IgE следует применять только в 
сочетании с другими серологическими методами [33]. 
Продукция антител в глазу была успешно использова-
на для диагноза окулярного токсоплазмоза [33].

Прямое обнаружение
ПЦР-амплификация 35-кратно повторяющегося 

гена B1 для выявления ДНК T. gondii в жидкостях и 
тканях организма успешно использовалась для диагно-
стики врождённого, глазного, мозгового и диссемини-
рованного токсоплазмоза. ПЦР в реальном времени, то 
есть 300-кратное повторение AF146527, вероятно, будет 
более широко использоваться в будущем.

На чувствительность результатов ПЦР может вли-
ять качество обработки проб, условий доставки и хра-
нения, специфичность метода, используемого для ам-
плификации и обнаружения продуктов ПЦР, а также 
предыдущее использование анти-Т-специфических 
препаратов. При отсутствии контаминации специфич-
ность и положительная прогностическая ценность 
результатов ПЦР приближаются к 100%. В первона-
чальном исследовании [10] чувствительность ПЦР 
амниотической жидкости была близка к 100%, однако 
более поздние исследования показали, что расчётная 
чувствительность составляет 64%, отрицательная про-
гностическая ценность 87,8%, а специфичность и по-
ложительная прогностическая ценность — 100%. Чув-
ствительность сильно варьировала в зависимости от 
гестационного возраста и была значительно выше для 
материнских инфекций, возникших между 17 и 21-й не-
делями беременности. Отсутствие однородности в ме-
тодах, используемых для оценки и отбора пациентов, 
является наиболее вероятным объяснением отмечен-
ных различий. Метод с использованием ПЦР около-
плодных вод, выполненный до 18-й недели, вероятно, 
менее надёжен, чем тесты, проведённые после этого 
времени, а также недостаточно изучен.

Метод ПЦР произвёл революцию в пренатальной 
диагностике врождённого токсоплазмоза, позволив 
проводить раннюю диагностику и избежать исполь-
зования более инвазивных процедур у плода [10, 23]. 
Периферическая кровь, спинномозговая жидкость и 
моча должны рассматриваться для проведения ПЦР-

исследования у любого новорождённого, у которого по-
дозревают врождённое заболевание. ПЦР-исследование 
стекловидной или водной жидкости полезны для уста-
новления диагноза у пациентов с атипичными пораже-
ниями сетчатки, имеющими отрицательный ответ на 
соответствующее лечение, а также сниженный имму-
нитет [34]. Для пациентов с пониженным иммунитетом 
и подозрением на токсоплазмоз метод ПЦР становится 
важной диагностической помощью [24]. Положитель-
ный результат ПЦР-исследования ткани головного моз-
га может не обнаружить различий между пациентом с 
токсоплазменным энцефалитом и пациентом с различ-
ной патологией головного мозга, но хронически инфи-
цированным (дремлющей инфекцией) T. gondii.

Выделение T. gondii из крови или жидкостей орга-
низма показывает, что инфекция является острой. По-
пытки изолировать паразита могут предприниматься 
путём инокуляции мышей или клеточных культур 
практически любой человеческой ткани или жидкости 
организма [23].

Демонстрация тахизоитов в тканевых срезах или 
мазках жидкостей, например, бронхоальвеолярного се-
крета или спинномозговой жидкости показывает, что 
T. gondii вызывает патологические изменения, наблю-
даемые в этой системе или повсеместно. Тахизоиты мо-
гут регистрироваться при первичной острой инфекции 
или при реактивации ранее приобретённой латентной 
инфекции.

Для того чтобы показать наличие паразита в ЦНС 
больных СПИДом, был успешно использован иммуно-
пероксидазный метод.

Контроль и лечение
Инфекция в иммунокомпетентном хозяине

Иммунокомпетентных взрослых и детей с токсо-
плазменным лимфаденитом обычно не лечат, если 
симптомы не являются тяжёлыми или стойкими. Ха-
рактерные гистологические критерии и результаты 
группы серологических тестов, соответствующие не-
давно приобретённой инфекции, являются диагности-
ческими для токсоплазменного лимфаденита у детей 
старшего возраста и у взрослых. При необходимости 
лечение обычно проводят в течение 2–4 недель с по-
следующей переоценкой состояния пациента. Наибо-
лее типичная комбинация препаратов – это сочетание 
пириметамина, сульфадиазина и фолиевой кислоты в 
течение 4–6 нед (табл. 3). Инфекции, приобретённые 
в результате лабораторной ошибки или переливания 
продуктов крови, потенциально являются наиболее тя-
жёлыми и подлежат тщательному лечению.

Инфекция матери и плода
Лечение материнской и фетальной инфекций значи-

тельно варьирует между различными странами и цен-
трами в пределах одной и той же страны [17]. Анализ на 
антитела у беременной женщины должен быть получен 
до или в начале беременности. Каждая пятая беремен-
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ная женщина в США обращается с просьбой о преры-
вании беременности, если ей сообщают, что она недав-
но приобрела инфекцию T. gondii (на основании поло-
жительных результатов тестов на антитела IgM) [35]. 
Однако 60% из этих женщин имеют хроническое за-
болевание [35]. Таким образом, подтверждающее серо-
логическое исследование, проведённое в лаборатории, 
с правильной интерпретацией экспертом, уменьшило 
частоту ненужных абортов примерно на 50% у женщин 
с положительными результатами теста на антитела IgM 
[35]. Таким образом, положительные результаты теста 
на IgM должны всегда иметь подтверждающие тесты 
в справочной лаборатории [23]. Серологические тесты 
для измерения IgG- (тест на краситель, AC/HS), IgM-, 
IgA- и IgE-антител были успешно использованы в каче-
стве подтверждения тестов [23, 35].

Отрицательные результаты тестов на антитела IgM 
в течение первых двух триместров исключают недавно 
приобретённую инфекцию, если образцы сыворотки 
не получены настолько рано, что ответ антител IgM 
не обнаружен (очень редко) или слишком поздно, ког-
да антитела IgM уже стали невидимыми. Окончатель-
ная диагностика острой инфекции или токсоплазмоза 
требует повышения титров в образцах (либо переход 
от отрицательного к положительному титру, либо зна-
чительное повышение от низкого к более высокому 
титру), но это изменение редко проявляется в странах, 
где систематический скрининг во время беременности 
недоступен [36]. 

Лечение спирамицином необходимо начинать как 
можно скорее после установления диагноза недавно 
приобретённой материнской инфекции (см. табл. 3). 
Результаты европейских исследований показали, что 
частота врождённого токсоплазмоза, по-видимому, не 
снижается у женщин, принимавших спирамицин во 
время беременности, по сравнению с теми, кто этого не 
делал. Однако эти данные не изменяют рекомендации 
по лечению спирамицином беременных женщин с по-
дозреваемой или диагностированной недавно приобре-
тённой инфекцией T. gondii. Исследования включали в 
себя очень мало женщин до лечения, большинство из 
которых были инфицированы в течение III триместра. 
Анализ исследований, проведённых к настоящему 
времени, не позволил сделать окончательный вывод 
об использовании спирамицина. До подтверждения 
исследований рекомендации по лечению спирамици-
ном (для I и раннего II триместра) или пириметами-
ном/сульфадиазином (для позднего II и III триместра) 
будут продолжены у женщин с подозрением или под-
тверждённой острой инфекцией T. gondii, приобре-
тённой во время беременности [37]. Поскольку мате-
ринская инфекция не обязательно приводит к внутри-
утробному инфицированию плода, предполагаемая 
или установленная материнская инфекция, приобре-
тённая во время беременности (на основании УЗИ или 
серологии), должна быть подтверждена пренатальной 
диагностикой с помощью ПЦР околоплодных вод. Этот 
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тест имеет общую чувствительность 64–98,8% [10].  
В случае отрицательного результата ПЦР беременные 
женщины должны получать профилактику спира-
мицином до 17-й недели беременности и ежемесячно 
проходить ультразвуковое исследование в течение всей 
беременности [37].

Спирамицин применяют на протяжении всей бе-
ременности в США и Франции. В Австрии и Герма-
нии профилактика спирамицином сопровождается 
4-недельным курсом пириметамина плюс сульфади-
азина на 17-й неделе беременности. Этот подход, по-
видимому, снижает частоту клинических признаков у 
плода. В случае положительного результата ПЦР или 
очень высокой вероятности инфицирования плода 
(то есть заражение инфекцией матери в конце II или  
III триместра) лечение состоит из пириметамина/суль-
фадиазина. В некоторых странах этот режим чередуют 
со спирамицином. Пренатальное лечение пириметами-
ном/сульфадиазином женщин с подозреваемой или ди-
агностированной внутриутробной инфекцией умень-
шает последствия заболевания у новорождённого.

Лечение токсоплазмоза следует продолжать на про-
тяжении всей беременности (см. табл. 3). Фолиевая 
кислота добавляется в схемы лечения для уменьшения 
подавления кроветворения в костном мозге. Тщатель-
ный контроль за гепатотоксичностью обязателен. УЗИ 
следует проводить не реже раза в месяц за триместр 
при условии, если при первичном обследовании не вы-
явлено никаких отклонений. Наличие гидроцефалии 
используется в качестве показания к прерыванию бе-
ременности.

В большинстве стран лечение плода сопровожда-
ется лечением новорождённого на протяжении всего 
первого года жизни [27]. Однако продолжительность 
протоколов лечения сильно варьирует между медцен-
трами в европейских странах.

Хориоретинит
Решение о лечении активного токсоплазменного 

хориоретинита должно приниматься на основании ре-
зультатов обследования, проведённого офтальмологом, 
знакомым с данным заболеванием. Низкие титры ан-
тител IgG обычно наблюдаются у пациентов с актив-
ным хориоретинитом из-за реактивации врождённой 
T. gondii инфекции. Антитела IgM, как правило, не 
выявляются. Пациенты с хориоретинитом вследствие 
постнатально приобретённого заболевания обыч-
но имеют серологические данные, соответствующие 
инфекции, приобретённой в недавнем прошлом [34]. 
Большинство офтальмологов рекомендуют лечение, 
если наблюдаются тяжёлые воспалительные реакции, 
близость поражения сетчатки к центральной ямке или 
оптическому диску или и то, и другое [38].

Девять препаратов (или коммерчески доступных 
комбинаций) были использованы в 24 различных схе-
мах в качестве лечения типичных случаев рецидиви-
рующего токсоплазменного хориоретинита [38]. Ком-

бинация пириметамина, сульфадиазина и преднизона 
наиболее часто применяется для лечения (см. табл. 3). 
Клиндамицин или триметоприм/сульфаметоксазол в 
течение 3 нед также использовались с положительными 
клиническими результатами. Частота рецидивирую-
щего токсоплазменного хориоретинита может быть 
значительно снижена при длительном с перерывами 
режиме приёма триметоприма/сульфаметоксазола.  
У некоторых пациентов поражение сетчатки трудно 
диагностируется. В таких случаях для постановки диа-
гноза успешно использовали обнаружение аномально-
го Т-хелперного ответа антител в глазных жидкостях 
(коэффициент Гольдмана–Витмера) и определение па-
разита методом ПЦР.

Инфекция в иммунокомпрометированном хозяине
Токсоплазменный энцефалит, генерализованная 
инфекция

Реципиенты трансплантата, которые наиболее ве-
роятно могут приобрести инфекцию T. gondii через 
аллотрансплантат (то есть сердце, лёгкие, комплекс 
сердце–лёгкие, почки), а также доноры, должны быть 
протестированы на базовые антитела к токсоплазме 
IgG. Серопозитивный донор (D+) и серонегативный ре-
ципиент (R–) представляют самый высокий риск разви-
тия заболевания. Профилактика триметопримом/суль-
фаметоксазолом является высокоэффективной в этих 
условиях. У реципиентов из пар D–/R–, D–/R+ или D+/R+  

редко развивается токсоплазмоз. Серологические ре-
зультаты, указывающие на явную реактивацию (повы-
шение титров IgG и IgM) при отсутствии клинически 
выраженной инфекции, и результаты, соответствую-
щие хронической инфекции в присутствии токсоплаз-
моза, могут быть замечены и ввести в заблуждение 
[39]. Таким образом, иммунокомпрометированным па-
циентам с подозрением на токсоплазмоз настоятельно 
рекомендуются дополнительные методы диагностики, 
в том числе ПЦР-амплификация ДНК T. gondii или вы-
деление паразита из крови или жидкостей организма, а 
также гистологическое исследование тканей.

При подозрении вовлечения головного мозга, спин-
ного мозга или обоих, нейровизуализационные ис-
следования, такие как КТ или МРТ, являются обяза-
тельными. Эти исследования необходимы даже в том 
случае, если неврологическое обследование не ука-
зывает на очаговый дефицит. Эмпирическое лечение 
анти-T. gondii является общепринятым для пациентов 
с множественными кольцевыми, повышающими пора-
жениями головного мозга (обычно устанавливаемыми 
МРТ), положительными титрами IgG антител против 
T. gondii и иммунодефицитом. У пациентов с цере-
бральным токсоплазмозом обычно отмечают улучше-
ние состояния более чем на 50% к 7–10-м суткам [25].

Монотерапия не играет никакой роли в лечении 
токсоплазмоза у иммунокомпрометированных паци-
ентов. Наиболее типично используемый и успешный 
режим — это комбинация пириметамина/сульфадиази-
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на и фолиевой кислоты (см. табл. 3) [40]. Клиндамицин 
может быть использован вместо сульфадиазина у па-
циентов с непереносимостью сульфаниламидов. Лече-
ние рекомендуется проводить в течение 4–6 нед после 
устранения всех признаков и симптомов заболевания 
(иногда в течение нескольких мес и более). Комбина-
ция триметоприм/сульфаметоксазол, по-видимому, эк-
вивалентна пириметамину/сульфадиазину у больных 
 СПИДом [41]. Атоваквон в сочетании с пириметами-
ном или сульфадиазином обладает достаточной ак-
тивностью для лечения острого токсоплазматического 
энцефалита у пациентов с оценкой состояния работо-
способности по Карнофски — комбинированной мерой 
способности работать, заниматься нормальной деятель-
ностью без посторонней помощи и заботиться о личных 
потребностях. Роль других лекарственных средств в 
лечении токсоплазмоза у иммунокомпрометированных 
пациентов, включая кларитромицин, азитромицин или 
дапсон, не была хорошо изучена [41]. Если эти препара-
ты должны использоваться в качестве последнего сред-
ства, их всегда следует давать в сочетании с другими 
препаратами (предпочтительно пириметамином).

После лечения острой фазы (первичная или индук-
ционная терапия) у иммунокомпрометированных па-
циентов следует начинать поддерживающую терапию 
(вторичная профилактика) обычно с той же схемы, ко-
торая использовалась в острой фазе, но в половинных 
дозах. В настоящее время поддерживающее лечение 
следует продолжать в течение всей жизни пациента 
или до тех пор, пока основная иммуносупрессия не 
прекратится. У больных СПИДом первичная и вторич-
ная профилактика, как правило, прекращается, когда 
количество CD4 у пациента возвращается более чем 
к 200 клеткам в мкл и вирусную нагрузку ВИЧ–ПЦР 
периферической крови разумно контролировали в те-
чение, по крайней мере, 6 месяцев [41].

Профилактика
Одним из возможных подходов к снижению бре-

мени болезней у людей и животных являются меры 
общественного здравоохранения, направленные на 
предотвращение инфицирования T. gondii. Суще-
ствуют значительные различия в политике в области 
общественного здравоохранения, направленной на 
предотвращение врождённой инфекции, однако дан-
ных об эффективности такой политики очень мало 
[42]. Систематический серологический скрининг всех 
беременных женщин проводится только во Франции 
и Австрии [42]. Неопределённость в отношении ча-
стоты врождённой инфекции, рентабельность, труд-
ности с чувствительностью и специфичностью серо-
логических тестов и результаты, свидетельствующие 
об отсутствии эффективности спирамицина, препят-
ствовали попыткам осуществления программ скри-
нинга в ряде стран [42]. Неонатальный скрининг был 
осуществлён в нескольких странах (например, Дании) 
или таких регионах, как штат Массачусетс, США [13]. 

Благодаря этим программам было выявлено до 80% 
инфицированных новорождённых.

Эффективная вакцина против инфекции T. gondii че-
ловека является желательной, но не обязательной целью. 
Только ослабленный живой штамм паразита S48 был ли-
цензирован для использования у овец в Европе и Новой 
Зеландии [43]. В настоящее время большинство исследо-
ваний сосредоточено на вариантах вакцин, которые мо-
гут индуцировать защитные (Th1) и гуморальные (вклю-
чая IgA) реакции — как системные, так и на уровне сли-
зистой оболочки кишечника — в надежде имитировать 
пожизненный иммунитет, придаваемый естественной 
инфекцией. Вакцинные подходы включали использова-
ние очищенных или рекомбинантных поверхностных 
антигенов T. gondii [44], живых аттенуированных или 
мутантных штаммов паразита или ДНК с плазмидами, 
кодирующими колониестимулирующие факторы [44]. 

Прогноз
Несмотря на значительный прогресс в клинических 

и фундаментальных научных исследованиях, многие 
вопросы, касающиеся токсоплазмоза, остаются нере-
шёнными. Это такие важные клинические вопросы, 
как эпидемиология, диагностика и лечение, а также 
стратегии профилактики (скрининг). 
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