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Tóm tắt

◊ Một loại ký sinh trùng đơn bào lây truyền qua thực phẩm hoặc nước bị nhiễm nang trứng, qua thịt nhiễm bệnh
hoặc tiếp xúc với nang trứng trong phân mèo.

◊ Nhiễm trùng cấp tính thường không có triệu chứng và khi mắc phải, ký sinh trùng sẽ tồn tại trong mô cơ thể
người trong thời gian dài.

◊ Bệnh có triệu chứng thường xuất hiện ở bệnh nhân bị suy giảm miễn dịch do tái hoạt nhiễm trùng tiềm ẩn hoặc
nhiễm trùng mới.

◊ Biểu hiện triệu chứng ở mắt của bệnh có thể xuất hiện ở cả bệnh nhân bị suy giảm miễn dịch và bệnh nhân có
miễn dịch bình thường.

◊ Nhiễm trùng tiên phát trong thai kỳ thường không có triệu chứng ở người mẹ, tuy nhiên có thể dẫn đến bệnh lý
bẩm sinh ở thai nhi.
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Định nghĩa
Bệnh Toxoplasma do ký sinh trùng đơn bào Toxoplasma gondii gây ra. Mèo là vật chủ chính của ký sinh trùng và có thể
bài tiết hàng triệu nang trứng mà có thể tồn tại trong môi trường trong nhiều tháng. Con người là vật chủ trung gian và
bị nhiễm bệnh do ăn phải thịt chưa nấu chín bị nhiễm nang mô (bradyzoite), do ăn hoặc uống đồ bị nhiễm nang trứng
hoặc do sự lây truyền thể hoạt động qua nhau thai.[1] Khi ăn phải các bradyzoite hoặc nang trứng, hoặc khi thể hoạt động
truyền qua nhau thai đến bào thai, T gondii di chuyển nhanh chóng đến các mô và cơ quan, tại đây chúng tạo nang và tồn
tại vĩnh viễn. Nhiễm trùng ở người kéo dài suốt đời và thường không có triệu chứng, trừ khi bệnh nhân bị ức chế miễn
dịch.

Dịch tễ học
Toxoplasma gondii xuất hiện trên khắp thế giới, với tỷ lệ mới mắc cao hơn ở các khu vực nhiệt đới. Tại Hoa Kỳ, từ năm
2009 đến 2010, tỷ lệ lưu hành kháng thể trong huyết thanh là 10,1% ở nhóm tuổi từ 12 đến 49 tuổi, giảm so với mức
16% trong giai đoạn từ năm 1988 đến 1994.[2] Tỷ lệ lưu hành kháng thể trong huyết thanh tại Nam Âu là 54%, nguyên
nhân được cho là do tình trạng ăn thịt chưa nấu chín và vệ sinh nhà bếp kém. Tỷ lệ lưu hành kháng thể trong huyết thanh
tại Nam Mỹ cũng rất cao, từ 43% đến 73%, có thể do ảnh hưởng của việc lan truyền trong nước, bên cạnh việc ăn thịt
chưa nấu chín. Tỷ suất hiện mắc theo độ tuổi tại châu Âu đã giảm trong 30 đến 40 năm qua.[3] Tỷ lệ lưu hành kháng
thể trong huyết thanh tại hầu hết các nước châu Á thấp (1% ở phụ nữ mang thai tại Hàn Quốc, 10% ở bệnh nhân HIV
dương tính tại Đài Loan), mặc dù Ấn Độ (45%) và Malaysia (56%) có tỷ lệ hiện mắc cao hơn.[3] Tỷ lệ chuyển đảo huyết
thanh ở phụ nữ mang thai không có miễn dịch dao động từ 2,4 đến 16 ca trên 1000 người tại châu Âu;[4] tại Vương quốc
Anh, tỷ lệ ước tính là 2 ca bệnh trên 1000 người.[5] Tại Hoa Kỳ, khoảng 5 trên 1000 phụ nữ không miễn dịch có thể mắc
Toxoplasma trong thời gian mang thai và tỷ lệ hiện mắc bệnh Toxoplasma bẩm sinh dao động từ 1 đến 10 trên 10.000 ca
sinh sống.[6] Nếu không điều trị, nhiễm trùng trong thai kỳ có thể dẫn đến bệnh Toxoplasma bẩm sinh với tỷ lệ khoảng
44%, trong khi điều trị thích hợp trong thai kỳ sẽ giảm nguy cơ nhiễm Toxoplasma bẩm sinh xuống 29%.[7] [8]

Tại châu Âu và Bắc Mỹ, có 3 chủng Toxoplasma gondii chính là loại I, II và III, trong đó loại I có độc lực cao nhất và loại
III có độc lực thấp nhất. Loại II là chủng thường gặp nhất gây bệnh ở người tại châu Âu và Bắc Mỹ.[9] Ký sinh trùng có
cơ sở di truyền đa dạng hơn gây bệnh ở người tại Nam Mỹ, châu Phi và châu Á.[10] [11] [12]

Bệnh căn học
Mèo là vật chủ chính của vi khuẩn Toxoplasma gondii, phân mèo có chứa lượng nang trứng. Các loài động vật máu nóng
khác, gồm cả con người và các loài động vật làm thức ăn của con người, đều xuất hiện nang trong mô (bradyzoite) sau
khi phơi nhiễm nhưng không lây truyền nhiễm trùng qua phân. Con người bị nhiễm sau khi ăn thịt chưa nấu chín (thường
là thịt lợn hoặc thịt cừu) có chứa nang trong mô, hoặc nước hay thực phẩm bị nhiễm nang trứng từ phân mèo. Việc ăn
thịt bò xay sống, thịt cừu tái, thịt ướp muối, sấy khô hoặc xông khói được sản xuất tại địa phương, sữa dê chưa tiệt trùng
và hàu, nghêu và trai sống; xử lý thịt và nuôi 3 con mèo trở lên được xác định là các yếu tố nguy cơ đặc hiệu.[13] Thông
thường, không thể thiết lập đường lây truyền cụ thể bởi việc nhiễm trùng thường do vô tình. Tại Hoa Kỳ và các nước
tương tự, nguy cơ phơi nhiễm do ăn thịt chưa nấu chín lớn hơn nhiều so với do dọn dẹp phân mèo, vì nhiều con mèo
nuôi không hung dữ và sự đào thải nang trứng ở mèo có giới hạn.

Sau khi ăn phải nang trứng hoặc thể bradyzoite của T gondii, chúng di chuyển theo đường máu từ ống tiêu đến khắp cơ
thể người dưới dạng thể hoạt động. Thể hoạt động xâm nhập vào tế bào trong nhiều mô khác nhau, gây phản ứng viêm
mạnh và phá hủy mô. Thể hoạt động tạo nang trong các mô và cơ quan nhiều ngày sau khi nhiễm dưới áp lực do đáp
ứng miễn dịch của vật chủ. Mặc dù nang trong mô có thể phát triển trong các cơ quan nội tạng, chúng thường xuất hiện
trong mô thần kinh và cơ.[14] Bệnh có triệu chứng do sự tái hoạt động của các bradyzoite nội bào thành thể hoạt động, có
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thể rời khỏi tế bào vật chủ, xâm nhập vào tế bào mới và phát tán. Phản ứng viêm cục bộ tại vị trí nang trong mô chuyển
thành thể hoạt động có thể dẫn đến bệnh có triệu chứng tương quan với vị trí chuyển đổi (tức là chuyển đổi bradyzoite
thành thể hoạt động trong mắt gây ra viêm hắc võng mạc và trong não gây ra những tổn thương vòng nhẫn trên ảnh chụp
CT hoặc chụp cộng hưởng từ).

Bệnh toxoplasmosis bẩm sinh xuất hiện khi các thể hoạt động trong cơ thể phụ nữ mang thai bị nhiễm cấp tính lây truyền
sang bào thai qua nhau thai.

Sinh lý bệnh học
Ở người lớn và trẻ em có miễn dịch bình thường, nhiễm trùng tiên phát không có triệu chứng trong hầu hết các trường
hợp, tuy nhiên tối đa 10% số ca có thể nhiễm trùng có triệu chứng. Hầu hết các ca nhiễm trùng có triệu chứng xuất hiện
bằng sưng hạch cổ hoặc chẩm đơn độc và không đau khi sờ. Viêm cơ tim, viêm cơ, viêm phổi, viêm gan hoặc viêm não
hiếm khi xuất hiện ở người khỏe mạnh. Nhiễm trùng cấp tính ở phụ nữ mang thai thường không có triệu chứng.[6]

Thông thường ở bệnh Toxoplasma bẩm sinh, chỉ các nhiễm trùng mắc phải trong ba tháng đầu thai kỳ mới dẫn đến thai
chết và các bất thường bẩm sinh nghiêm trọng như thiểu năng trí tuệ và mù. Điều này được cho là do sự tăng sinh của thể
hoạt động mà hệ miễn dịch chưa trưởng thành của thai không thể kiểm soát.

Nhiễm trùng thai nhi trong ba tháng cuối thai kỳ thường không có triệu chứng khi sinh, tuy nhiên phần lớn trẻ nhiễm
trùng bẩm sinh (lên tới 85%) sẽ xuất hiện các vấn đề về viêm võng mạc, hệ thần kinh trung uowg (như khuyết tật học tập
hoặc co giật) hoặc chậm lớn nhiều tháng hoặc nhiều năm sau đó.[15]

Ở bệnh về mắt, các tổn thương võng mạc trắng cục bộ được bao quanh bởi phản ứng viêm dịch kính đặc trưng cho viêm
hắc võng mạc. Đây có thể là kết quả của việc tái hoạt bệnh tiềm tàng trong nhiễm trùng bẩm sinh và ở bệnh nhân ức chế
miễn dịch, hoặc từ nhiễm trùng tiên phát (liên quan đến đợt dịch bùng phát qua nước) và có tỷ lệ tái phát cao.[6]

Bệnh Toxoplasma có thể là nhiễm trùng cơ hội ban đầu ở những bệnh nhân HIV dương tính, nhưng không biết mình
dương tính với HIV. Viêm não, biểu hiện lâm sàng phổ biến nhất của nhiễm khuẩn T gondii ở bệnh nhân HIV, do sự tái
hoạt động của các bradyzoite được nang hóa không hoạt động khi hệ miễn dịch bị suy yếu không còn khả năng kiểm soát
chúng. Các bệnh lan tỏa hoặc bệnh đặc hiệu theo từng cơ quan cũng có thể xuất hiện ở người nhận tạng ghép do sự tái
hoạt của nhiễm trùng tiềm tàng ở người nhận hoặc tái hoạt của nhiễm trùng tiềm tàng ở cơ quan được cấy ghép.[16]

Cả cơ chế miễn dịch bẩm sinh và thu được đều kiểm soát nhiễm Toxoplasma gondii. Interleukin (IL)-12 và interferon
(IFN)-gamma do các tế bào của hệ miễn dịch bẩm sinh tạo ra có thể tạo một đáp ứng miễn dịch thu được mạnh thiên
về Th1. Các tế bào diệt tự nhiên[17] và tế bào đuôi gai[18] đều quan trọng để hoạt hóa tế bào T và kiểm soát phản
ứng viêm.[19] Các tế bào T CD4+ và CD8+ sản xuất IFN-gamma đặc biệt quan trọng để xử lý nhiễm trùng cấp tính
và để kiểm soát nhiễm trùng mạn tính tiềm tàng.[20] Các bạch cầu đơn nhân viêm đến vị trí nhiễm trùng cũng đóng
vai trò trong kiểm soát bệnh, độc lập với đáp ứng Th1 bằng cách tiết ra oxit nitric chất ức chế sự phát triển của ký sinh
trùng.[21]

Phân loại

Biểu hiện lâm sàng
Nhiễm trùng không triệu chứng: ở bệnh nhân có miễn dịch bình thường, 90% nhiễm trùng không có triệu chứng.

Bệnh lan tỏa: xuất hiện ở bệnh nhân nhiễm HIV, bệnh nhân được ghép tạng hoặc các bệnh nhân suy giảm miễn dịch.
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Viêm não do Toxoplasma: hiếm gặp, trừ ở bệnh nhân bị ức chế miễn dịch. Thường gặp ở bệnh nhân nhiễm HIV hơn so
với bệnh nhân được ghép tạng hoặc bệnh nhân bị ức chế miễn dịch khác.

Viêm hắc võng mạc do Toxoplasma: có thể xuất hiện ở bệnh nhân mắc bệnh bẩm sinh, bị ức chế miễn dịch và bệnh nhân
miễn dịch bình thường. Liên quan đến sự lan truyền bệnh trong nước.
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Bệnh Toxoplasma Phòng ngừa

Ngăn ngừa sơ cấp
Nên nấu chín kỹ các loại thịt, đặc biệt là thịt cừu, thịt lợn và thịt nai (nhiệt độ trên 66°C/150°F). Đông lạnh thịt ở nhiệt
độ tối thiểu -20°C/-4°F cũng có hiệu quả, mặc dù hầu hết các tủ lại gia đình không đạt đến nhiệt độ thấp này. Nên rửa kỹ
trái cây và rau củ trước khi ăn sống. Cần rửa tay sạch sau khi làm vườn hoặc tiếp xúc với đất. Tránh thay ổ cho mèo; nếu
cần thay, phải rửa tay sạch sau khi thay ổ.[27] Nhốt mèo trong nhà, không cho mèo đi săn chuột và không cho mèo ăn thịt
sống hoặc chưa nấu chín.[22]

Khám sàng lọc

Bệnh nhân nhiễm HIV
Cần xét nghiệm trước phơi nhiễm cho tất cả bệnh nhân nhiễm HIV bằng cách đo kháng thể IgG Toxoplasma. Nếu bệnh
nhân từng có huyết thanh âm tính và không thể dùng trimethoprim/sulfamethoxazole để điều trị dự phòng Pneumocystis
jiroveci, cần xét nghiệm huyết thanh lại khi số lượng tế bào lympho T CD4+ gần mức 100 tế bào/microlit.[37]

Bệnh nhân nhiễm HIV, có số lượng tế bào lympho T CD4+ <100 tế bào/microlit, và có kháng thể IgG Toxoplasma có
nguy cơ tái hoạt nhiễm trùng tiềm tàng và cần được điều trị dự phòng.[22]

Trước khi có liệu pháp kháng retrovirus (ART), những bệnh nhân có huyết thanh dương tính với Toxoplasma và bị ức chế
miễn dịch tiến triển, nhưng chưa được điều trị dự phòng sẽ có tỷ lệ mắc mới bệnh có triệu chứng dao động từ 12% đến
47%.[23] [24] Tỷ lệ mới mắc và tỷ lệ tử vong liên quan đến bệnh giảm đáng kể từ khi có ART và bắt đầu phác đồ điều trị
dự phòng.

Người nhận tạng ghép
Trong số bệnh nhân nhận tạng ghép, bệnh Toxoplasma thường xuất hiện ở bệnh nhân được ghép tim. Do đó, phải xét
nghiệm huyết thanh của tất cả những người hiến và người nhận tim trước khi cấy ghép.[25] Bệnh nhân ghép tim có kháng
thể IgG Toxoplasma hoặc người nhận tim từ người hiến có huyết thanh dương tính cần được điều trị dự phòng.

Sàng lọc Toxoplasma không được thực hiện thường quy ở người hiến tạng, trừ người hiến tim.[25]

Tất cả người nhận ghép tế bào gốc tạo máu đồng loại phải được xét nghiệm kháng thể IgG Toxoplasma lúc ban đầu.
Người nhận có huyết thanh dương tính đang mắc bệnh ghép chống chủ (GVHD) hoặc có tiền sử viêm hắc võng mạc do
toxoplasma cần được điều trị dự phòng.[26]

Nên xem xét thực hiện PCR định kỳ để sàng lọc bệnh nhân có nguy cơ cao mắc bệnh lan tỏa (ví dụ người nhận ghép tế
bào gốc tạo máu đồng loại hoặc ghép tim). Mặc dù không có sự đồng thuận về phương pháp điều trị tối ưu cho bệnh
nhân không có triệu chứng và PCR dương tính (điều trị dự phòng bằng trimethoprim/sulfamethoxazole so với điều trị
bằng pyrimethamine kết hợp với sulfadiazine), các trung tâm sử dụng chiến lược này có tỷ lệ sống sót cao hơn những
trung tâm không sàng lọc bằng PCR.[36]

Phụ nữ mang thai và trẻ sơ sinh
Việc sàng lọc định kỳ bệnh Toxoplasma cho phụ nữ mang thai không được khuyến cáo tại Vương quốc Anh, do nguy cơ
có thể vượt quá lợi ích.[38] Hiệp hội Sản Phụ khoa Hoa Kỳ không khuyến cáo sàng lọc toàn bộ cho phụ nữ ở độ tuổi sinh
đẻ hoặc phụ nữ mang thai, trừ phụ nữ nhiễm HIV.[39] Một số quốc gia có tỷ lệ huyết thanh dương tính cao với T gondii,
như Pháp, thực hiện sàng lọc thường quy cho phụ nữ ở độ tuổi sinh đẻ và trong thai kỳ.

Một số tiểu bang của Hoa Kỳ (Massachusetts và New Hampshire) thực hiện sàng lọc bệnh Toxoplasma ở trẻ sơ sinh bằng
cách xét nghiệm kháng thể IgM Toxoplasma.[40]

Ngăn ngừa thứ cấp
Tất cả bệnh nhân suy giảm miễn dịch mắc bệnh có triệu chứng nên được điều trị dự phòng/ức chế cấp II sau ít nhất 6
tuần điều trị ban đầu.
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Bệnh Toxoplasma Phòng ngừa
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Tất cả bệnh nhân suy giảm miễn dịch có huyết thanh âm tính và phụ nữ mang thai cần được tư vấn cách phòng tránh phơi
nhiễm với thức ăn nhiễm bẩn bằng cách rửa sạch hoa quả và rau củ, nấu thịt đến nhiệt độ cao và tránh tiếp xúc với mèo
nhiễm bệnh bằng cách không xử lý phân mèo.
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Bệnh Toxoplasma Chẩn đoán

Tiền sử ca bệnh

Tiền sử ca bệnh #1

Một bệnh nhân nam 45 tuổi bị AIDS (số lượng tế bào lympho T CD4+ 55 tế bào/microlit) và quá trình theo dõi y tế
kém xuất hiện sốt, lú lẫn, liệt nửa người phải và nói lắp. Bệnh nhân không dùng thuốc. Chụp CT sọ có tiêm thuốc cản
quang đường tĩnh mạch cho thấy nhiều tổn thương hình vòng nhẫn có phù mạch máu xung quanh. Khám mắt thấy có
viêm võng mạc. Bilan kháng nguyên vi khuẩn trong dịch não tủy âm tính và huyết thanh IgG kháng Toxoplasma dương
tính.

Tiền sử ca bệnh #2

Một bệnh nhân nữ 25 tuổi đang ở ba tháng cuối của thai kỳ được phát hiện có huyết thanh IgG Toxoplasma dương
tính. Không có xét nghiệm huyết thanh trước đó. Bệnh nhân cho biết không mắc bệnh gần đây và không có tiền sử
bệnh đáng kể nào. Bệnh nhân cho biết mình có nuôi vài con mèo ở nhà và thường xuyên thay ổ cho chúng. Sau đó bác
sĩ của bệnh nhân đã kiểm tra kháng thể Toxoplasma IgM và cho kết quả dương tính. Siêu âm thai không phát hiện tình
trạng bất thường.

Các bài trình bày khác

Bệnh có triệu chứng có thể biểu hiện sưng hạch cổ hoặc chẩm, kèm hoặc không kèm sốt, hoặc dưới dạng viêm hắc
võng mạc mắt.

Các triệu chứng không điển hình bao gồm viêm tủy cắt ngang, viêm đa cơ, viêm cơ tim, viêm phổi hoặc nhiễm lan tỏa
kèm sốt và ức chế tủy xương. Viêm cơ tim có thể biểu hiện bằng đau ngực và suy tim, và có thể bị nhầm lẫn với nhồi
máu cơ tim. Bệnh cũng có thể biểu hiện dưới dạng viêm màng ngoài tim, rối loạn nhịp, block tim hoặc tử vong đột
ngột. Viêm cơ tim có thể xuất hiện khi bệnh tái hoạt ở vật chủ bị suy giảm miễn dịch (do AIDS, ghép tạng đặc/tế bào
gốc tạo máu hoặc SLE (Lupus ban đỏ hệ thống)) hoặc trong nhiễm trùng tiên phát, ngay cả (hiếm gặp) ở bệnh nhân có
hệ miễn dịch bình thường. Thiếu máu, hội chứng thực bào máu và/hoặc bệnh lý thần kinh ngoại biên cũng có thể do
bệnh toxoplasma gây ra.

Ngoài bệnh toxoplasma bẩm sinh, bệnh có triệu chứng hiếm khi gặp, trừ trường hợp bệnh nhân bị ức chế miễn dịch
nặng.

Nên nghi ngờ bệnh Toxoplasma ở những bệnh nhân bị ức chế miễn dịch nghiêm trọng có tổn thương não hình vòng
nhẫn trên CT/MRI, hoặc ở phụ nữ mang thai có tiền sử chuyển đảo huyết thanh.

Cách tiếp cận chẩn đoán từng bước
Tiếp cận chẩn đoán sẽ tùy thuộc vào tình trạng của bệnh nhân.

Phụ nữ mang thai
Nhiễm trùng cấp tính trong thai kỳ thường không có triệu chứng ở người mẹ, tuy nhiên khi lây truyền cho thai nhi có
thể để lại hậu quả nghiêm trọng. Việc sàng lọc Toxoplasma trước sinh không được thực hiện thường quy tại Hoa Kỳ.
Tuy nhiên, một số quốc gia (như Pháp) khuyến cáo thực hiện xét nghiệm này thường quy trong thai kỳ.
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Bệnh Toxoplasma Chẩn đoán
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Phụ nữ mang thai xuất hiện hạch mới ở cổ/xương chẩm, hoặc có bằng chứng về chứng đầu nhỏ, vôi hóa nội sọ, não
úng thủy hoặc thai chậm phát triển trong tử cung được phát hiện thông qua siêu âm làm tăng nghi ngờ nhiễm trùng
cấp tính hoặc mới nhiễm.

Trong các trường hợp này, nên kiểm tra kháng thể IgG và IgM Toxoplasma ở người mẹ. Kháng thể IgM Toxoplasma
âm tính sẽ loại trừ nhiễm trùng cấp tính. Trong các trường hợp hiếm gặp, có thể cần lặp lại xét nghiệm IgM nếu kết
quả ban đầu âm tính và có nghi ngờ cao trên lâm sàng về nhiễm trùng. Trong các khu vực có tỷ suất hiện mắc cao, có
thể cần kiểm tra huyết thanh học nhiều lần trong thai kỳ.

Nếu cả IgM và IgG đều âm tính, người mẹ có thể không phơi nhiễm với T gondii. Nếu IgG dương tính và IgM âm
tính, người mẹ có tiền sử nhiễm trùng từ trước và ít nguy cơ lây nhiễm cho thai nhi. Nếu kháng thể IgM Toxoplasma
dương tính, không thể loại trừ nhiễm trùng cấp tính và cần thực hiện thêm xét nghiệm khẳng định trong phòng thí
nghiệm Toxoplasma tham chiếu. Kết quả IgM dương tính không phải là bằng chứng nhiễm trùng cấp tính: IgM có
thể tồn tại dai dẳng lên tới 1 năm sau nhiễm trùng cấp tính và có tỷ lệ dương tính giả cao với một số phương pháp
xét nghiệm. Chỉ số ái tính IgG đặc hiệu cho Toxoplasma thường hữu ích ở phụ nữ mang thai đã có kháng thể IgG và
IgM để xác định nhiễm trùng mới mắc so với nhiễm trùng mạn tính. Bằng chứng về dịch tễ học chỉ rõ rằng chỉ các
ca nhiễm trùng mới có nguy cơ lớn đối với thai nhi; tuy nhiên cơ chế IgG ngăn chặn nhiễm trùng trong bào thai chưa
được biết rõ.

Các phòng thí nghiệm tham chiếu có thể thực hiện hàng loạt xét nghiệm, bao gồm xét nghiệm nhuộm để xác định IgG,
IgM ELISA, AC/HS, IgA ELISA, và IgE ISAGA/ELISA cho xét nghiệm khẳng định.  [Toxoplasma Serology Lab at the
Palo Alto Medical Foundation (Palo Alto, CA)]  Nếu xác định người mẹ bị nhiễm trùng cấp tính, cần thực hiện PCR
Toxoplasma nước ối để đánh giá khả năng lây nhiễm cho thai nhi. Cũng có thể tiến hành siêu âm thai để đánh giá tình
trạng giãn não thất, vôi hóa nội sọ, cổ chướng và gan to.

Trẻ sơ sinh được sinh ra bởi bà mẹ bị nghi nhiễm Toxoplasma trong thai kỳ
Bệnh Toxoplasma bẩm sinh thường là biểu hiện trên cận lâm sàng ở trẻ sơ sinh và có thể tương tự các bệnh khác, dẫn
đến việc chẩn đoán trở nên phức tạp hơn so với chẩn đoán nhiễm trùng mắc phải ở người lớn. Ngoài ra, chẩn đoán
huyết thanh khó hơn do IgG của người mẹ truyền sang thai nhi qua nhau thai.

Đánh giá tiền sử và khám lâm sàng, bao gồm đánh giá thần kinh nhi khoa và khám võng mạc, cần được thực hiện trên
tất cả trẻ sơ sinh có nguy cơ mắc Toxoplasma bẩm sinh để phát hiện dấu hiệu lâm sàng của bệnh.

Cần tiến hành đánh giá huyết thanh tại một phòng thí nghiệm tham chiếu có kinh nghiệm và thường bao gồm:
globulin miễn dịch định lượng, xét nghiệm nhuộm IgG, xét nghiệm ngưng kết hấp thụ miễn dịch IgM (ISAGA), IgA
ELISA, và IgE ISAGA/ELISA. Nên hội chẩn với chuyên gia về bệnh truyền nhiễm để được hướng dẫn về cách phiên
giải kết quả xét nghiệm huyết thanh và xác định quá trình điều trị cho trẻ sơ sinh.

Bên cạnh đó, công thức máu có đếm thành phần bạch cầu, xét nghiệm chức năng gan bao gồm gamma-GT và
bilirubin, đánh giá dịch não tủy xác định số lượng tế bào, protein, glucose, IgG định lượng và IgG/IgM đặc hiệu với
toxo, và chụp não có thể cung cấp thông tin về mức độ nặng của bệnh.[29]

Xét nghiệm giải phóng IFN-gamma (IGRA), đo mức sản xuất IFN-gamma từ máu toàn phần được kích thích bằng
kháng nguyên T. gondii có thể được sử dụng để loại trừ nhiễm trùng bẩm sinh ở trẻ sơ sinh, do đó không cần phải
theo dõi huyết thanh. Độ nhạy và độ đặc hiệu của xét nghiệm ở trẻ sơ sinh nghi mắc Toxoplasma bẩm sinh lần lượt
là 94% và 98%.[30] Tuy nhiên, xét nghiệm không có sẵn trên thị trường hoặc không thường được thực hiện bởi các
phòng thí nghiệm tham chiếu.
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Bệnh Toxoplasma Chẩn đoán

Bệnh nhân bị suy giảm miễn dịch
Ở bệnh nhân bị suy giảm miễn dịch, do nhiễm HIV/AIDS, dùng thuốc ức chế miễn dịch hoặc các nguyên nhân khác,
bệnh nhân bị sốt và thay đổi trạng thái tâm thần, co giật hoặc các dấu hiệu thần kinh khu trú khác có tổn thương ngấm
thuốc trên CT hoặc cộng hưởng từ não, thì việc nghi ngờ Toxoplasma cao. Nếu bệnh nhân bị ức chế miễn dịch có sốt
hoặc mệt mỏi và viêm gan, viêm phổi hoặc viêm cơ tim, hay viêm hắc võng mạc, chẩn đoán phân biệt cần bao gồm
bệnh Toxoplasma. Các tổn thương CNS thường nhiều và thường gặp hơn ở bệnh nhân nhiễm HIV. Người nhận tạng
ghép mặt khác có thể mắc bệnh về tim, phổi hoặc các bệnh lan tỏa.

Xét nghiệm đầu tiên để đánh giá bệnh Toxoplasma là xét nghiệm huyết thanh kháng thể IgG Toxoplasma. Tuy nhiên,
xét nghiệm huyết thanh có thể khó phiên giải ở vật chủ bị suy giảm miễn dịch, do mức globulin miễn dịch thường
thấp. Có thể thực hiện PCR Toxoplasma trong máu, dịch cơ thể khác hoặc mô, tùy thuộc việc khoanh vùng triệu
chứng. Bên cạnh đó, sinh thiết cơ quan bị ảnh hưởng (như sinh thiết tim ở bệnh nhân viêm cơ tim) có thể cho phép
đưa ra chẩn đoán.

Xét nghiệm chấm hấp thụ miễn dịch liên kết enzym (ELISPOT) có thể hữu ích trong việc phân tầng nguy cơ tái phát
viêm não do toxoplasma ở bệnh nhân HIV có T. gondii IgG+.[31] Tuy nhiên, xét nghiệm này không được sử dụng bởi
các phòng thí nghiệm tham chiếu, do các giá trị ngưỡng để phân biệt giữa bệnh nhân có đáp ứng miễn dịch đặc hiệu
đầy đủ hoặc thiếu hụt với T. gondii chưa được xác định.
[Fig-1]

[Fig-2]

viêm hắc võng mạc
Hầu hết các trường hợp viêm hắc võng mạc do nhiễm Toxoplasma bẩm sinh đều không có biểu hiện lâm sàng cho đến
khi tái hoạt ở mắt. Tuy nhiên, sự bùng phát viêm hắc võng mạc cấp tính được báo cáo có liên quan đến ô nhiễm nguồn
nước.[32] Mặc dù sự xuất hiện của tổn thương đáy mắt làm tăng nghi ngờ bị Toxoplasma, nhưng thường vẫn thiếu
bằng chứng chứng minh Toxoplasma là nguyên nhân của bệnh này. Hiệu giá kháng thể trong huyết thanh thường thấp
khi đang có tổn thương mắt trong Toxoplasma bẩm sinh. Bên cạnh đó, sự xuất hiện tổn thương do viêm không phải là
đặc trưng riêng của bệnh Toxoplasma. Có thể phát hiện tổn thương tương tự ở các bệnh u hạt khác như bệnh lao, bệnh
mèo cào hoặc bệnh giun đũa chó mèo, và ở các vật chủ bị suy giảm miễn dịch, CMV, HSV hoặc bệnh giang mai cũng
phải được cân nhắc.

Sau khi khám mắt toàn diện cung cấp bằng chứng về tổn thương võng mạc kèm theo viêm, cần xét nghiệm huyết
thanh để phát hiện bằng chứng nhiễm trùng trước đó. Nhìn chung, nếu các tổn thương võng mạc đặc trưng và xét
nghiệm huyết thanh dương tính, có thể chẩn đoán chắc chắn viêm hắc võng mạc do toxoplasma. Nếu tổn thương võng
mạc không điển hình và xét nghiệm huyết thanh dương tính, độ chắc chắn của chẩn đoán sẽ giảm.

Nếu bệnh nhân là trẻ sơ sinh hoặc trẻ nhũ nhi mắc Toxoplasma bẩm sinh, tổn thương điển hình thường ở hai bên. Nếu
bệnh nhân là trẻ nhỏ hoặc trẻ vị thành niên có tái hoạt Toxoplasma bẩm sinh, tổn thương hoạt động có thể xuất hiện
ở ngoại vi các sẹo võng mạc trước đó và thường ở một bên. Trong cả hai trường hợp đều xuất hiện kháng thể IgG
Toxoplasma, mặc dù hiệu giá có thể thấp và thường không có IgM.

Nếu bệnh nhân là người lớn mắc bệnh cấp tính ở mắt, tổn thương võng mạc hoạt động thường ở một bên và IgM và/
hoặc IgG sẽ dương tính.

Nếu kháng thể IgG và IgM Toxoplasma âm tính trong huyết thanh chưa pha loãng, viêm hắc võng mạc có thể không
phải do bệnh Toxoplasma. Biểu hiện của kháng thể kháng Toxoplasma hoặc PCR ADN Toxoplasma trong thủy dịch
ở tiền phòng của mắt bị ảnh hưởng có thể thiết lập chẩn đoán ở các trường hợp không rõ ràng, tuy nhiên nguy cơ của
thủ thuật này thường không thấp hơn nguy cơ do điều trị ngắn và bác sĩ thường thử một đợt điều trị.[33]
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Các yếu tố nguy cơ

Mạnh
Sự ức chế miễn dịch

• Sự ức chế miễn dịch (do thuốc gây ra, như thuốc chống thải ghép cho người nhận ghép tạng và corticosteroid hoặc
các chất điều biến miễn dịch trong các bệnh tự miễn, hoặc do suy giảm miễn dịch như bệnh nhân nhiễm HIV) có
thể dẫn đến tái hoạt nhiễm trùng tiềm tàng hoặc nhiễm trùng mới có triệu chứng.

• Nguy cơ mắc bệnh có triệu chứng ở bệnh nhân HIV tăng khi số lượng tế bào lympho T CD4+ giảm xuống dưới
200 tế bào/microlit. Bệnh nhân có số lượng CD4 <50 tế bào/microlit có nguy cơ lớn nhất.[22] Bệnh nhân AIDS có
huyết thanh dương tính có 13% đến 47% nguy cơ xuất hiện bệnh có triệu chứng khi không điều trị dự phòng.[23]
[24]

• Nguy cơ ở người nhận tạng ghép cao nhất đối với bệnh nhân ghép tim, và bệnh nhân ghép tủy xương đồng loại
được điều trị bệnh lý ghép chống chủ.[25] [26]

phơi nhiễm trong thai kỳ

• Lây truyền qua nhau thai chỉ xảy ra khi phụ nữ có huyết thanh âm tính mắc bệnh Toxoplasma trong thời gian mang
thai. Phụ nữ mang thai có huyết thanh dương tính thường không truyền bệnh Toxoplasma cho con, trừ khi bệnh
nhân bị ức chế miễn dịch nặng (ví dụ do nhiễm AIDS hoặc điều trị SLE) và ngay cả trong những trường hợp này,
tỷ lệ lây truyền cũng rất thấp. Phụ nữ có chuyển đảo huyết thanh nên chờ ít nhất 6 tháng trước khi mang thai.[27]
Nếu người mẹ bị nhiễm khuẩn mới, thì nguy cơ lây truyền cho thai nhi tăng theo các tháng của thai kỳ (9% đến
14% nguy cơ trong ba tháng đầu, 59% đến 70% nguy cơ trong ba tháng cuối), tuy nhiên mức độ nặng của các triệu
chứng nhiễm trùng giảm theo thời gian mang thai.[7] [8] [28]

sống trong khu vực có nguy cơ cao

• Tình trạng phơi nhiễm phổ biến hơn ở khu vực có thời tiết ấm áp và độ cao thấp. Tình trạng phơi nhiễm phổ biến
ở khu vực Trung và Nam Mỹ do nhiễm bẩn nguồn nước, dẫn đến gia tăng nguy cơ viêm hắc võng mạc, ngay cả
khi bệnh nhân có hệ miễn dịch bình thường. Tình trạng phơi nhiễm cũng phổ biến tại Pháp và một số nước châu
Âu khác, do việc ăn thịt nhiễm trùng chưa được nấu chín.

ăn thịt chưa nấu chín hoặc thịt sống

• Gây nguy cơ phơi nhiễm, không nhất thiết đối với trường hợp bệnh có triệu chứng (trừ khi bệnh nhân bị ức chế
miễn dịch hoặc phơi nhiễm trong thai kỳ).

tiếp xúc với phân mèo

• Gây nguy cơ phơi nhiễm, không nhất thiết đối với trường hợp bệnh có triệu chứng (trừ khi bệnh nhân bị ức chế
miễn dịch hoặc phơi nhiễm trong thai kỳ).

Yếu
tiếp xúc nhiều với đất

ăn trái cây và rau củ sống, chưa rửa và lột vỏ

Phơi nhiễm nghề nghiệp

• Tình trạng này có thể xảy ra với các kỹ thuật viên làm việc trong phòng thí nghiệm nghiên cứu Toxoplasma hoặc
các bác sĩ thú y. Mặc dù các nghiên cứu cho thấy việc tiếp xúc với phân mèo là một yếu tố nguy cơ, nhưng lại
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không chỉ rõ nguy cơ khi tiếp xúc với mèo. Mèo thải ra nang trứng trong phân ở giai đoạn nhiễm trùng cấp tính,
sau đó chỉ từng đợt sau lần phơi nhiễm ban đầu. Nang trứng trở nên có khả năng lây nhiễm chỉ sau từ 1 đến 4 ngày
tiếp xúc với môi trường. Nang trứng thường không bám vào lông như một số ký sinh trùng khác, việc chải lông
mèo thường giúp loại bỏ toàn bộ các nang trứng trước khi chúng lây nhiễm.

Các yếu tố về tiền sử và thăm khám

Các yếu tố chẩn đoán chủ yếu
có các yếu tố nguy cơ (thường gặp)

• Các yếu tố nguy cơ chủ yếu bao gồm ức chế miễn dịch (do thuốc gây ra, nhiễm HIV hoặc suy giảm miễn dịch
khác), nhiễm trùng trong thai kỳ, sống trong khu vực có nguy cơ cao, tiếp xúc với phân mèo và ăn thịt chưa nấu
chín hoặc thịt sống.

viêm hắc võng mạc (thường gặp)

• Hầu hết các trường hợp viêm hắc võng mạc do nhiễm Toxoplasma bẩm sinh đều không có biểu hiện lâm sàng
cho đến khi tái hoạt ở mắt. Tuy nhiên, sự bùng phát viêm hắc võng mạc cấp tính được báo cáo có liên quan đến ô
nhiễm nguồn nước.[32]

• Mặc dù sự xuất hiện của tổn thương đáy mắt làm tăng nghi ngờ bệnh Toxoplasma, nhưng thường vẫn thiếu bằng
chứng chứng minh Toxoplasma là nguyên nhân của bệnh này.

• Sự xuất hiện của tổn thương viêm không phải là đặc trưng riêng của bệnh Toxoplasma và nên cân nhắc các chuẩn
đoán phân biệt khác.

dấu hiệu thần kinh khu trú (thường gặp)

• gặp trong viêm não.

Các yếu tố chẩn đoán khác

mờ mắt (thường gặp)

• gặp trong bệnh về mắt.

Nói lắp (thường gặp)

• gặp trong viêm não.

đau đầu (thường gặp)

• gặp trong viêm não.

dáng đi không ổn định (thường gặp)

• gặp trong viêm não.

lú lẫn (thường gặp)

• gặp trong viêm não.

sốt (không thường gặp)

• Có thể xuất hiện viêm não hoặc bệnh lan tỏa.

Bệnh hạch bạch huyết (không thường gặp)
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• là một yếu tố chẩn đoán

chứng đầu nhỏ ở thai nhi (không thường gặp)

• Có thể cho thấy nhiễm trùng đã lây truyền sang thai nhi.

vôi hóa nội sọ ở thai nhi (không thường gặp)

• Có thể cho thấy nhiễm trùng đã lây truyền sang thai nhi.

não úng thủy ở thai nhi (không thường gặp)

• Có thể cho thấy nhiễm trùng đã lây truyền sang thai nhi.

thai chậm phát triển trong tử cung (không thường gặp)

• Có thể cho thấy nhiễm trùng đã lây truyền sang thai nhi.

co giật (không thường gặp)

• gặp trong viêm não.

khó chịu (không thường gặp)

• là một yếu tố chẩn đoán

Viêm gan (không thường gặp)

• Có thể xuất hiện ở bệnh nhân bị ức chế miễn dịch.

viêm phổi (không thường gặp)

• Có thể xuất hiện ở bệnh nhân bị ức chế miễn dịch.

viêm cơ tim (không thường gặp)

• Có thể xuất hiện ở bệnh nhân bị ức chế miễn dịch.

bệnh tim, phổi hoặc bệnh lan tỏa ở người nhận tạng ghép (không thường gặp)

• là một yếu tố chẩn đoán

Xét nghiệm chẩn đoán

Xét nghiệm thứ nhất cần yêu cầu

Xét nghiệm Kết quả

Kháng thể IgG Toxoplasma (huyết thanh)

• Có thể được yêu cầu khi sàng lọc phơi nhiễm trước đó, ví dụ người nhận
ghép tạng trong tương lai, bệnh nhân HIV hoặc phụ nữ chuẩn bị mang thai.

• Phát hiện được IgG cho thấy tình trạng nhiễm trùng trước đó (trong một số
trường hợp hiếm gặp, bệnh nhân suy giảm miễn dịch mắc bệnh Toxoplasma
có thể không phát hiện được kháng thể IgG Toxoplasma).

• Hiệu giá kháng thể không tương ứng với mức độ nặng của bệnh.[6]

có thể phát hiện được, có hiệu
giá
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Xét nghiệm Kết quả

Kháng thể IgM Toxoplasma (huyết thanh)

• Có thể được yêu cầu khi đánh giá nhiễm trùng cấp tính.
• Xét nghiệm âm tính loại trừ nhiễm trùng cấp tính.
• Xét nghiệm dương tính không loại trừ nhiễm trùng cấp tính. Nhiều bộ xét

nghiệm có sẵn trên thị trường có tỷ lệ dương tính giả cao (lên tới 60%) và có
thể vẫn phát hiện IgM trong nhiều tháng sau lần nhiễm trùng ban đầu.

• Xét nghiệm ngưng kết hấp thụ miễn dịch IgM (ISAGA) được thực hiện trong
các phòng thí nghiệm tham chiếu để xét nghiệm cho trẻ sơ sinh và có độ
nhạy cũng như độ đặc hiệu cao hơn so với các bộ xét nghiệm có sẵn trên thị
trường.[6] Sự xuất hiện của IgM trong huyết thanh dây rốn hoặc trong huyết
thanh của trẻ sơ sinh khẳng định chẩn đoán Toxoplasma bẩm sinh.

• Một phần của các xét nghiệm được các phòng thí nghiệm tham chiếu sử dụng
để chẩn đoán nhiễm trùng trong thai kỳ và ở trẻ sơ sinh. Xét nghiệm cho cả
IgM và IgA sẽ xác định 75% số ca nhiễm trùng bẩm sinh.[6]

có thể phát hiện được, có hiệu
giá

CT (có tiêm thuốc cản quang đường tĩnh mạch) hoặc chụp cộng hưởng từ
não

• Nên chỉ định cho bệnh nhân suy giảm miễn dịch bị suy giảm ý thức hoặc dấu
hiệu thần kinh khu trú.
[Fig-1]

(các) tổn thương não hình vòng
nhẫn thường đa ổ và thường
liên quan đến nhân nền

Các xét nghiệm khác cần cân nhắc

Xét nghiệm Kết quả

Kháng thể IgA Toxoplasma (huyết thanh)

• Hữu ích nhất trong chẩn đoán Toxoplasma bẩm sinh.
• Sự xuất hiện của IgA trong huyết thanh dây rốn hoặc trong huyết thanh của

trẻ sơ sinh khẳng định chẩn đoán Toxoplasma bẩm sinh.
• Phát hiện IgA ở bệnh nhân người lớn ít có giá trị trong chẩn đoán nhiễm

trùng gần đây (có thể dương tính kéo dài trong hơn một năm sau nhiễm trùng
cấp tính).

• Xét nghiệm IgA có độ nhạy cao hơn xét nghiệm IgM trong chẩn đoán
Toxoplasma bẩm sinh. Xét nghiệm cho cả IgM và IgA sẽ xác định 75% số ca
nhiễm trùng bẩm sinh.[6]

• Một phần của các xét nghiệm được các phòng thí nghiệm tham chiếu sử dụng
để chẩn đoán nhiễm trùng trong thai kỳ và ở trẻ sơ sinh.

phát hiện được

Kháng thể IgE Toxoplasma (huyết thanh)

• Một phần của các xét nghiệm được các phòng thí nghiệm tham chiếu sử dụng
để chẩn đoán nhiễm trùng trong thai kỳ hoặc ở trẻ sơ sinh.

• Sự xuất hiện của IgE trong huyết thanh dây rốn hoặc trong huyết thanh của
trẻ sơ sinh khẳng định chẩn đoán Toxoplasma bẩm sinh.

• Độ đặc hiệu cao, độ nhạy thấp.

phát hiện được

Chỉ số ái tính IgG đặc hiệu với Toxoplasma (huyết thanh)

• Hữu ích ở phụ nữ mang thai đã phát hiện IgG và IgM để xác định nhiễm
trùng gần đây so với nhiễm trùng mạn tính.

• Kết quả ái tính cao trong 12 đến 16 tuần đầu tiên của thai kỳ loại trừ nhiễm
trùng mắc phải trong thai kỳ.

• Không nên phiên giải giải kết quả ái tính IgG thấp là chỉ điểm nhiễm trùng
gần đây do đáp ứng IgG có thể hoàn thiện chậm trong vài tháng ở một số
người.[34]

chỉ số ái tính cao cho thấy
đáp ứng IgG hoàn thiện với T
gondii và giả định rằng nhiễm
trùng không cấp tính
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Xét nghiệm Kết quả

xét nghiệm ngưng kết biệt hóa (AC/HS)

• Được sử dụng như một phần của các xét nghiệm ở các phòng thí nghiệm
tham chiếu để chẩn đoán nhiễm trùng trong thai kỳ.

• Sử dụng hai chế phẩm kháng nguyên được phát hiện sớm trong nhiễm trùng
cấp tính (AC) và giai đoạn nhiễm trùng muộn (HS)

• Tỷ số giữa hiệu giá AC và HS được phiên giải là cấp tính, không xác định,
không cấp tính hoặc không phản ứng.

• Đặc trưng giai đoạn cấp có thể tồn tại trong 1 năm trở lên sau khi bị nhiễm.

tỷ số hiệu giá AC/HS được
phiên giải là cấp tính

PCR (chất dịch cơ thể và mô)

• Thực hiện trong nước ối nếu người mẹ có bằng chứng huyết thanh học về
bệnh Toxoplasma gần đây để chẩn đoán lây truyền sang thai nhi.

• Độ nhạy chẩn đoán khoảng 70% và độ đặc hiệu khoảng 90%.[3]
• Xem xét PCR máu, dịch não tủy và nước tiểu ở trẻ sơ sinh bị Toxoplasma

bẩm sinh tiềm tàng.
• Thực hiện trên thủy dịch hoặc dịch kính ở bệnh nhân có tổn thương võng

mạc không điển hình có đáp ứng dưới mức tối ưu với điều trị kháng
Toxoplasma.[6]

• Ở bệnh nhân bị suy giảm miễn dịch nghi mắc bệnh cục bộ hoặc lan tỏa, có
thể thực hiện PCR máu (lớp ly tâm), các dịch cơ thể khác, tủy đồ hoặc mô để
hỗ trợ chẩn đoán.

• Ở bệnh nhân bị AIDS, PCR CSF có độ đặc hiệu cao (97% đến 100%) nhưng
có độ nhạy thấp (50% hoặc 60%). Độ nhạy thậm chí còn thấp hơn sau khi
bắt đầu điều trị.[35]

• Nên xem xét thực hiện PCR định kỳ để sàng lọc bệnh nhân có nguy cơ cao
mắc bệnh lan tỏa (ví dụ người nhận ghép tế bào gốc tạo máu đồng loại hoặc
ghép tim).[36]

phát hiện ADN T gondii trong
nước ối cho thấy nhiễm trùng
bào thai. Phát hiện ADN T
gondii trong chất dịch cơ thể ở
vật chủ suy giảm miễn dịch sẽ
khẳng định nhiễm trùng. Phát
hiện T gondii trong dịch kính
cho thấy nhiễm trùng mắt.

Sinh thiết

• Phương pháp miễn dịch peroxidase, sử dụng kháng huyết thanh với T gondii,
được sử dụng trong mảnh mô và nhuộm Wright-Giemsa được sử dụng cho
các mẫu bệnh phẩm trên lam kính.

• Cần thực hiện sinh thiết tổn thương não cho bệnh nhân nghi mắc
Toxoplasma, mà tổn thương trên chẩn đoán hình ảnh não không cải thiện sau
2 tuần điều trị.
[Fig-2]

Phương pháp này được thực hiện để loại trừ các nguyên nhân tiềm tàng khác
của các tổn thương này.

nang, thể hoạt động dạng tự do,
tế bào viêm, áp-xe hoại tử

Các xét nghiệm giai đoạn đầu

Xét nghiệm Kết quả

Immunoblot IgG hoặc IgM (huyết thanh)

• Được sử dụng trong chẩn đoán Toxoplasma bẩm sinh.
• Hữu ích nhất ở trẻ sơ sinh không có IgM và/hoặc IgA phát hiện bằng phương

pháp xét nghiệm huyết thanh thông thường, có mẹ được khẳng định hoặc
nghi ngờ cao bị nhiễm trùng cấp tính.[34]

• Phân biệt giữa IgG của mẹ truyền qua nhau thai và IgG được tổng hợp bởi trẻ
sơ sinh.

• Đối với trẻ sơ sinh, Immunoblot có độ nhạy khoảng 70%. Độ nhạy này tăng
lên 85% trong 3 tháng đầu sau sinh.[3]

Phát hiện được sự tổng
hợp kháng thể IgG/IgM
Toxoplasma bởi trẻ sơ sinh cho
thấy nhiễm Toxoplasma bẩm
sinh
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Bệnh Toxoplasma Chẩn đoán

Xét nghiệm Kết quả

xét nghiệm chấm hấp thụ miễn dịch liên kết enzym (ELISPOT)

• Đo lượng interferon (IFN)-gamma sản xuất từ các tế bào đơn nhân trong máu
ngoại biên của bệnh nhân đáp ứng với kháng nguyên Toxoplasma gondii.[31]

• Có thể hữu ích trong phân tầng nguy cơ tái phát viêm não do toxoplasma
ở bệnh nhân HIV có IgG dương tính với T gondii: số chấm càng lớn cho
thấy lượng IFN-gamma sản xuất càng nhiều, do đó đáp ứng miễn dịch với T
gondii càng mạnh, điều này có thể tương quan với giảm nguy cơ tái phát viêm
não do toxoplasma.

• Không được sử dụng bởi các phòng thí nghiệm tham chiếu, do các giá trị
ngưỡng để phân biệt giữa bệnh nhân có đáp ứng miễn dịch đặc hiệu đấy đủ
hay thiếu hụt với T. gondii chưa được xác định.

số lượng chấm tương ứng với
lượng IFN-gamma sản xuất, do
đó đáp ứng miễn dịch mạnh
hơn với T gondii

Xét nghiệm giải phóng IFN-gamma (IGRA)

• Đo lượng interferon (IFN)-gamma sản xuất từ máu toàn phần được kích thích
bằng kháng nguyên T gondii. Độ nhạy và độ đặc hiệu của xét nghiệm ở trẻ sơ
sinh nghi mắc Toxoplasma bẩm sinh lần lượt là 94% và 98%.[30]

• Việc không sản xuất IFN-gamma để đáp ứng với kháng nguyên T. gondii có
thể được sử dụng để loại trừ nhiễm Toxoplasma bẩm sinh ở trẻ sơ sinh, do đó
không cần phải theo dõi huyết thanh. Việc sản xuất IFN-gamma để đáp ứng
với kháng nguyên T. gondii có thể giúp đưa ra chẩn đoán Toxoplasma bẩm
sinh.

• Chỉ cần 1 mL máu toàn phần, đây có thể là một đánh giá quan trọng trong xét
nghiệm cho trẻ sơ sinh. Có thể hỗ trợ phiên giải trường hợp huyết thanh học
không rõ ràng trong thai kỳ. Không có sẵn trên thị trường hoặc thường được
thực hiện thường quy bởi các phòng thí nghiệm tham chiếu.

xuất hiện IFN-gamma

Chẩn đoán khác biệt

Tình trạng Các dấu hiệu/triệu chứng
khác biệt

Các xét nghiệm khác biệt

U lympho hệ thần kinh trung
ương

• Dấu hiệu và triệu chứng có thể
không khác biệt, mặc dù sốt ít
gặp hơn.

• Sinh thiết não. Thường là một
tổn thương đơn lẻ.

Tổn thương di căn não từ bệnh
ác tính nguyên phát

• Có thể không có các dấu hiệu và
triệu chứng phân biệt.

• Sinh thiết não. Bằng chứng bệnh
ác tính qua khám lâm sàng hoặc
chụp hình cơ thể.

Bệnh thần kinh trung ương do
mycobacterium

• Tiền sử từng sinh sống tại vùng
lưu hành dịch. Có thể có tiền sử
ho mạn tính, sụt cân, ho ra máu
và các dấu hiệu khác của nhiễm
trùng lan tỏa.

• PCR dịch não tủy trong bệnh
lao; nuôi cấy mycobacterium
dịch não tủy; sinh thiết não để
nhuộm và nuôi cấy trực khuẩn
kháng toan; nhuộm và nuôi cấy
đờm có thể dương tính với trực
khuẩn kháng toan và XQ ngực
thẳng có thể chỉ ra hang nếu
mắc bệnh về phổi.
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Tình trạng Các dấu hiệu/triệu chứng
khác biệt

Các xét nghiệm khác biệt

Bệnh nấm aspergillosis • Sự xuất hiện tổn thương phổi
bên cạnh tổn thương thần kinh
trung ương cũng thường gặp
trong nhiễm nấm aspergillus.
Triệu chứng có thể bao gồm ho,
đau ngực và ho ra máu.

• Nuôi cấy nấm trong dịch não
tủy; galactomannan.

Bệnh nấm cryptococcosis • Triệu chứng có thể bao gồm ho,
đau ngực và ho ra máu.

• Kháng nguyên cryptococcal
trong dịch não tủy và huyết
thanh; nuôi cấy nấm trong dịch
não tủy.

Bệnh Chagas • Từng sinh sống tại vùng lưu
hành dịch (khu vực Trung và
Nam Mỹ). Nhiễm trùng cấp tính
hiếm khi có triệu chứng, tuy
nhiên nhiễm trùng cấp tính ở trẻ
nhỏ (<2 tuổi) có thể biểu hiện
bằng viêm não hoặc tổn thương
não khú trú, thường kèm theo
viêm cơ tim và có nguy cơ tử
vong cao. Nhiễm trùng mạn tính
thường ảnh hưởng cấp tính đến
hệ thần kinh trung ương (viêm
não kèm tổn thương não hoại tử
gây hiệu ứng khối) ở bệnh nhân
bị suy giảm miễn dịch.

• Có Trypanosoma cruzi trong
máu, mô hoặc dịch não tủy;
PCR mô hoặc các dịch cơ thể;
xét nghiệm huyết thanh.

Nhiễm Cytomegalovirus • Nhiễm trùng cơ hội của hệ
thần kinh trung ương thường
gặp nhất ở bệnh nhân AIDS,
biểu hiện bán cấp với viêm não,
viêm võng mạc, viêm tủy tiến
triển hoặc viêm đa rễ thần kinh.
Trong bệnh lan tỏa, cũng có thể
bao gồm bất thường trong xét
nghiệm chức năng gan hoặc suy
giảm chức năng thận.

• CT/MRI/sinh thiết não: vị trí
tổn thương thường gần thân não
hoặc các vùng quanh não thất.

• PCR dịch não tủy phát hiện vi-
rút có giá trị chẩn đoán.

• Sinh thiết não với nhuộm +
tìm CMV hoặc bằng chứng về
thể mắt cú cũng có giá trị chẩn
đoán, nhưng ít được thực hiện
do vị trí của các tổn thương não.

Nhiễm vi-rút herpes simplex • Co giật, đau đầu, lú lẫn và/hoặc
bí tiểu có thể xuất hiện trong
bệnh lan tỏa, thường chỉ ảnh
hưởng đến bệnh nhân bị suy
giảm miễn dịch hoặc phụ nữ
mang thai bị nhiễm trùng cấp
tính; có thể kèm theo các tổn
thương đồng thời ở miệng/
đường sinh dục; có thể lây
truyền cho trẻ sơ sinh ở giai
đoạn nhiễm trùng cấp tính của
người mẹ, hoặc giải phóng vi-
rút trong ống đẻ. HSV trẻ sơ
sinh có thể biểu hiện từ nhiễm
trùng da khu trú tới viêm não,
viêm phổi và các bệnh lan tỏa.

• CT/MRI/sinh thiết não: vị trí
tổn thương thường ở thùy thái
dương giữa hoặc bề mặt hốc
mắt của thùy trán.

• PCR dịch não tủy phát hiện vi-
rút có giá trị chẩn đoán.
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Bệnh Toxoplasma Chẩn đoán

Tình trạng Các dấu hiệu/triệu chứng
khác biệt

Các xét nghiệm khác biệt

Nhiễm vi-rút varicella zoster • Tổn thương đa ổ thường có diễn
biến bán cấp, thường chỉ ở bệnh
nhân ức chế miễn dịch, với biểu
hiện đau đầu, sốt, dấu hiệu thần
kinh khu trú và co giật. Tổn
thương một ổ thường gặp ở
người miễn dịch bình thường,
xuất hiện sau viêm dây thần
kinh sọ đối bên do herpes zoster,
với biểu hiện rối loạn ý thức,
tai biến mạch máu não thoáng
qua và đột quỵ. Nhiễm varicella
zoster lan tỏa có thể xuất hiện
ở người lớn trong nhiễm trùng
tiên phát, với biểu hiện viêm
phổi và/hoặc viêm gan.

• Bệnh thường là bệnh mạch máu,
kèm theo xuất huyết và đột quỵ.

• PCR dịch não tủy phát hiện vi-
rút có giá trị chẩn đoán.

Áp-xe do vi khuẩn (bao gồm
Nocardia spp.)

• Có thể kèm theo viêm xoang
(cạnh các xoang) hoặc vãng
khuẩn huyết. Các dấu hiệu và
triệu chứng tương tự nhau, bao
gồm sốt và tổn thương não hoại
tử có hiệu ứng khối.

• Nuôi cấy dịch não tủy hoặc nuôi
cấy tử ổ áp-xe não.

Bệnh não chất trắng đa ổ tiến
triển (PML)

• Triệu chứng thường âm thầm
khi khởi phát và tiến triển trong
nhiều tháng. Triệu chứng bao
gồm yếu tăng dần, khả năng
phối hợp kém và chức năng
tâm thần suy giảm dần. Chỉ
xuất hiện ở bệnh nhân bị ức chế
miễn dịch. Hiếm khi kèm theo
sốt hoặc các triệu chứng toàn
thân khác.

• PCR dịch não tủy tìm vi-rút JC.
• Sinh thiết cho thấy các tổn

thương chất trắng và tổn thương
không rõ viền.
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Đ

IỀ
U

 T
R

Ị

Cách tiếp cận điều trị từng bước

Có thể chia điều trị thành điều trị phơi nhiễm nghề nghiệp với vi sinh vật, điều trị dự phòng cấp I, điều trị bệnh hoạt động
và điều trị dự phòng cấp II. Hầu hết các trường hợp nhiễm trùng ở người khỏe mạnh thường nhẹ, tự giới hạn và không
cần điều trị (trừ bệnh về mắt).

Phơi nhiễm nghề nghiệp
Nhóm này bao gồm bệnh nhân phơi nhiễm với Toxoplasma gondii do tiếp xúc với máu nhiễm trùng hoặc mẫu nuôi
cấy tế bào.

Nguy cơ cần được phân tầng dựa trên loại phơi nhiễm (vết thương do kim đâm sâu so với chích bằng kim), lượng vi
sinh vật (mật độ cao so với dịch có mật độ vi sinh vật thấp) và kiểu gen (chủng độc lực loại I so với các chủng khác).

Cần kiểm tra kháng thể IgG Toxoplasma ngay để xác định những bệnh nhân có nguy cơ nhiễm trùng cấp tính.

Tất cả bệnh nhân có huyết thanh âm tính hoặc bệnh nhân có kết quả huyết thanh chưa xác định cần được điều trị. Hầu
hết chuyên gia sẽ điều trị cho tất cả bệnh nhân xác định có phơi nhiễm.

Đối với bệnh nhân không phát hiện có kháng thể, cần điều trị trong 4 tuần và lặp lại xét nghiệm huyết thanh. Nếu
có ghi nhận về chuyển đảo huyết thanh, cần theo dõi lâm sàng cho bệnh nhân. Bệnh nhân có huyết thanh dương tính
khi bắt đầu điều trị hoặc bệnh nhân dương tính trước khi phơi nhiễm, có thể được bảo vệ một phần. Hầu hết chuyên
gia sẽ điều trị phơi nhiễm sâu với nồng độ cao của chủng độc lực loại I trong 2 tuần. (Chủng loại I [RH, GT-1] là các
chủng thường dùng trong phòng thí nghiệm có tỷ lệ gây tử vong cho chuột cao. Các kiểu gen này có liên quan đến
bùng phát viêm võng mạc và các bệnh có triệu chứng nghiêm trọng khác ở người miễn dịch bình thường.)

Lợi ích điều trị bao gồm phòng ngừa nhiễm trùng cấp tính. Nguy cơ bao gồm tác dụng phụ của thuốc.

Phụ nữ làm việc trong các cơ sở sử dụng T gondii nên thực hiện xét nghiệm huyết thanh ban đầu. Nếu kết quả âm
tính, nên tránh phơi nhiễm khi mang thai hoặc khi có kế hoạch mang thai.

Lưu ý, không có công bố hướng dẫn hoặc thử nghiệm nào liên quan đến điều trị phơi nhiễm nghề nghiệp.

Điều trị dự phòng ở bệnh nhân nhiễm HIV
Điều trị dự phòng được tiến hành nhằm ngăn chặn tái hoạt bệnh tiềm tàng ở bệnh nhân suy giảm miễn dịch.[41]

Tất cả bệnh nhân người lớn và trẻ em trên 6 tuổi dương tính với HIV và có số lượng tế bào lympho T CD4+ <100 tế
bào/microlit, và tất cả bệnh nhi từ 6 tuổi trở xuống dương tính với HIV+ và có CD4% <15%, phát hiện có kháng thể
IgG Toxoplasma phải được điều trị dự phòng cấp I và cần tư vấn cách phòng tránh nhiễm trùng trong tương lai (tránh
ăn thịt chưa nấu chín hoặc tiếp xúc với phân mèo) cho những người không phát hiện thấy IgG.[22] [41]

Điều trị dự phòng cấp I là trimethoprim/sulfamethoxazole, 1 viên nén, một lần mỗi ngày. Đây cũng là phác đồ dự
phòng được khuyến cáo dành cho bệnh viêm phổi do P jiroveci (P carinii). Không thể sử dụng phác đồ điều trị này
cho bệnh hoạt động, do nguy cơ thất bại điều trị cao. Độc tính bao gồm phát ban, sốt, giảm bạch cầu, giảm tiểu cầu và
nhiễm độc gan.

Nếu bệnh nhân dị ứng với sulphonamide hoặc biểu hiện độc tính liên quan (có tới 20% bệnh nhân dương tính với
HIV bị phát ban do các thành phần gốc sulfa), các phác đồ dự phòng thay thế bao gồm: dapsone hàng ngày kết hợp
với pyrimethamine và calcium folinate mỗi tuần; hoặc dùng dapsone, pyrimethamine và calcium folinate mỗi tuần một
lần; hoặc atovaquone hàng ngày kết hợp hoặc không kết hợp với pyrimethamine và calcium folinate hàng ngày.[22]
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Có thể dừng điều trị dự phòng cấp II nếu bệnh nhân đang điều trị liệu pháp kháng retrovirus (ART) và có đáp ứng với
số lượng tế bào lympho T CD4+ tăng lên trên 200 tế bào/microlit trong 3 tháng trở lên.[22] Sự an toàn của việc dừng
điều trị dự phòng cấp I ở trẻ em mắc HIV chưa được nghiên cứu.

Điều trị dự phòng cho người nhận tạng ghép
Trong các ca ghép tạng đặc, cần điều trị dự phòng cho người nhận ghép tim có huyết thanh âm tính nhận tim từ
người hiến có huyết thanh dương tính. Khuyến cáo dùng pyrimethamine kèm theo sulfadiazine và calcium folinate
trong 3 tháng đầu sau khi ghép tạng, sau đó điều trị dự phòng suốt đời bằng trimethoprim/sulfamethoxazole. Ngoài ra,
có thể dùng dapsone kết hợp với pyrimethamine hoặc atovaquone, kết hợp hoặc không kết hợp với pyrimethamine
làm phác đồ ban đầu. Sử dụng đơn độc Pyrimethamine tại một số trung tâm trong trường hợp bệnh nhân dị ứng với
sulphonamide. Phải luôn cho calcium folinate khi sử dụng pyrimethamine để phòng ngừa ức chế tủy xương.[25]

Trong số người nhận ghép tế bào gốc tạo máu (HSCT), cần điều trị dự phòng cho những người nhận có huyết
thanh dương tính khi ghép đồng loại đang mắc bệnh lý ghép chống chủ hoặc có tiền sử viêm hắc võng mạc do
toxoplasma.[26] Điều trị dự phòng bắt đầu sau khi cấy ghép và vẫn tiếp tục trong thời gian bệnh nhân duy trì liệu
pháp ức chế miễn dịch. Số trường hợp bệnh nặng được phát hiện với liều trimethoprim/sulfamethoxazole không dùng
hàng ngày nhiều hơn so với liều dùng hàng ngày. Đối với bệnh nhân không dung nạp trimethoprim/sulfamethoxazole,
có thể sử dụng clindamycin kết hợp với pyrimethamine và calcium folinate.[26]

Điều trị bệnh hoạt động ở bệnh nhân suy giảm miễn dịch
Mục tiêu điều trị là phòng ngừa tử vong do bệnh lan tỏa và phòng ngừa/hạn chế tổn thương các cơ quan đặc
hiệu bị ảnh hưởng bởi bệnh.[41] Dùng liều nạp pyrimethamine một lần, sau đó dùng pyrimethamine kết hợp với
sulfadiazine và calcium folinate. Các loại thuốc này không có sẵn ở dạng tiêm truyền tĩnh mạch. Nếu mẫn cảm với
sulfadiazine, có thể dùng clindamycin để thay thế. Các phác đồ điều trị khác bao gồm trimethoprim/sulfamethoxazole,
atovaquone kết hợp với pyrimethamine và calcium folinate, atovaquone kết hợp với sulfadiazine, atovaquone đơn độc
và pyrimethamine kết hợp với azithromycin và calcium folinate.[22] Các phác đồ thay thế này chưa được nghiên cứu
kỹ lưỡng và cần tham khảo ý kiến của bác sĩ chuyên khoa truyền nhiễm khi sử dụng.

Thời gian điều trị ban đầu cho tất cả các bệnh nhân suy giảm miễn dịch là 6 tuần, nhưng thời gian có thể lâu hơn nếu
tổn thương thần kinh trung ương không được cải thiện đáng kể.[22]

Ở người nhận tạng ghép, cần cố gắng giảm thiểu liệu pháp ức chế miễn dịch đến mức có thể.[25] Thất bại điều trị
được gợi ý khi tình trạng lâm sàng hoặc chụp X-quang xấu hơn (như trường hợp tăng kích thước tổn thương não
do viêm não) sau 1 tuần điều trị hoặc không có tiến triển về mặt lâm sàng hoặc chụp X-quang sau 2 tuần điều trị.
Nếu tình trạng này xảy ra, cần thực hiện sinh thiết não. Nếu kết quả sinh thiết não sau đó khẳng định viêm não do
toxoplasma, xem xét chuyển sang phác đồ điều trị thay thế.[22]

Sau khi hoàn tất đợt điều trị ban đầu, bệnh nhân cần tiếp tục điều trị dự phòng cấp II để ngăn chặn tái hoạt bệnh nếu
bệnh nhân vẫn duy trì suy giảm miễn dịch.
[Fig-3]

Bệnh nhân mang thai nghi ngờ hoặc khẳng định nhiễm trùng cấp tính
Mục tiêu điều trị nhằm phòng ngừa hoặc hạn chế mức độ nặng của nhiễm trùng trong bào thai đối với trường hợp
không đình chỉ thai nghén. Mặc dù các nghiên cứu thuần tập quan sát đã chỉ ra lợi ích của điều trị, tuy nhiên chưa có
RCT (thử nghiệm ngẫu nhiên có đối chứng) về điều trị trước sinh nào được thực hiện.[42]

Phụ nữ mang thai bị nhiễm bệnh trong ba tháng đầu của thai kỳ có thể được điều trị bằng spiramycin để giảm nguy
cơ lây truyền cho bào thai.[43] Có thể thực hiện sinh thiết gai nhau ở tuần thứ 10 hoặc chọc ối ở tuần thứ 15 (tiếp
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tục dùng spiramycin cho đến khi biết kết quả). Có thể lấy mẫu máu thai nhi ở tuần thứ 17. Nếu không có bằng chứng
nhiễm trùng bào thai sau ba tháng đầu tiên (PCR dịch ối âm tính và/hoặc IgM âm tính trong máu thai nhi), có thể tiếp
tục dùng spiramycin cho đến khi sinh con.

Theo ước tính, spiramycin có thể giảm 60% nguy cơ lây truyền từ mẹ sang con.[6] Lưu ý, spiramycin không phải là
đơn trị liệu hiệu quả nếu nhiễm trùng đã lây sang bào thai.

Nếu đã xảy ra lây truyền trong tử cung, cần bắt đầu điều trị. Pyrimethamine là điều trị hiệu quả, nhưng chỉ nên sử
dụng sau khi thai được 21 tuần tuổi, vì đây là một chất đối kháng folate, do đó có khả năng gây quái thai. Nếu tình
trạng nhiễm trùng bào thai được ghi nhận trước 20 tuần tuổi, điều trị bằng sulfadiazine cho đến khi thai được 20 tuần
tuổi, sau đó bổ sung pyrimethamine và calcium folinate. Phác đồ điều trị này có thể được luân phiên với spiramycin
mỗi tháng để giảm độc tính cho thai nhi, hoặc có thể sử dụng liên tục cho đến khi sinh con.[29] Sau khi thai được 21
tuần tuổi, điều trị bao gồm sulfadiazine/pyrimethamine kết hợp với calcium folinate, luân phiên với spiramycin, để tăng
tối đa hiệu quả và giảm thiểu độc tính.[43]

Cần thường xuyên theo dõi công thức máu ở bệnh nhân dùng pyrimethamine. Có thể tăng liều calcium folinate nếu bị
thiếu máu hồng cầu to, giảm bạch cầu hạt hoặc giảm tiểu cầu.[29]

Bệnh bẩm sinh
Mục tiêu điều trị là phòng ngừa hoặc hạn chế bệnh ở hệ thần kinh trung ương và mắt. Quá trình điều trị được bắt đầu
sớm (trước 2,5 tháng tuổi) và tiếp tục trong 12 tháng sẽ cho kết quả khả quan hơn, đặc biệt là giảm nguy cơ điếc tiếp
nhận.[29] [44]

Trẻ sơ sinh bị nhiễm bệnh cần được điều trị bằng pyrimethamine kết hợp với sulfadiazine và calcium folinate trong
1 năm.[45]Có thể giảm liều pyrimethamine và tăng liều calcium folinate nếu có bằng chứng ức chế tủy xương hoặc
không thể dung nạp thuốc uống do vượt quá khả năng dung nạp của đường tiêu hóa (buồn nôn, nôn).

Phác đồ thay thế cho bệnh nhân bị dị ứng sulphonamides bao gồm pyrimethamine kết hợp với calcium folinate cùng
với clindamycin, azithromycin, hoặc atovaquone (liều chuẩn tùy theo cân nặng.)[46] Tuy nhiên, có rất ít dữ liệu lâm
sàng để cho phép cung cấp thêm khuyến cáo.[29] Ngoài ra, có thể cho dùng prednisolone kết hợp với pyrimethamine-
sulfadiazine ở bệnh nhân có protein dịch não tủy tăng cao (>10 g/L [1 g/dL]) hoặc khi viêm hắc võng mạc hoạt động
đe dọa đến thị lực. Có thể tiếp tục dùng corticosteroid cho đến khi cải thiện tình trạng protein dịch não tủy tăng cao
hoặc viêm hắc võng mạc hoạt động, sau đó giảm liều nhanh. Chỉ được phép sử dụng corticosteroid với pyrimethamine,
sulfadiazine và calcium folinate.[29]

Bệnh về mắt
Mục tiêu điều trị là hạn chế mức độ tổn thương cho vùng bị ảnh hưởng của mắt và hạn chế thời gian kéo dài triệu
chứng. Mặc dù có ít các RCT liên quan đến điều trị viêm hắc võng mạc do toxoplasma và các tổng quan hệ thống thiếu
bằng chứng hỗ trợ cho việc điều trị kháng sinh thường quy, cần điều trị cho các tổn thương nặng hoặc dai dẳng liên
quan đến điểm vàng hoặc thần kinh thị, các tổn thương võng mạc lớn bị viêm nặng và các tổn thương ở bệnh nhân
suy giảm miễn dịch.[47] [48] [49] Có một số tranh cãi về việc có nên điều trị các tổn thương võng mạc ngoại vi nhỏ ở
người miễn dịch bình thường.[46]

Ở bệnh nhân miễn dịch bình thường, cả bệnh về mắt bẩm sinh và mắc phải đều được điều trị bằng pyrimethamine,
sulfadiazine, calcium folinate và prednisolone.

Tiếp tục dùng corticosteroid cho đến khi tình trạng viêm giảm (thường trong 1 đến 2 tuần), sau đó giảm liều nhanh.
Nên tiếp tục dùng pyrimethamine và sulfadiazine trong 1 đến 2 tuần sau khi khỏi các dấu hiệu và triệu chứng hoạt
động của bệnh ở người miễn dịch bình thường. Nên tiếp tục dùng calcium folinate trong vòng 1 tuần sau khi dừng
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pyrimethamine. Không có phương pháp điều trị nào được khẳng định để dự phòng bệnh tái phát, điều có thể xảy ra
ở tối đa 10% ca bệnh, mặc dù việc sử dụng trimethoprim/sulfamethoxazole trong ức chế kéo dài đã có một số tác
dụng.[46] [50] [51]

Bệnh nhân suy giảm miễn dịch mắc bệnh về mắt đơn độc nên điều trị như trên, sau đó dùng liệu pháp ức chế kéo dài
trong thời gian ức chế miễn dịch.
[Fig-4]

Phòng ngừa tái phát
Bệnh nhân bị ức chế miễn dịch đã hoàn thành đợt điều trị ban đầu Toxoplasma nên tiếp tục điều trị dự phòng cấp II
suốt đời, trừ khi bệnh nhân nhiễm HIV phục hồi miễn dịch nhờ ART hoặc dừng sử dụng thuốc ức chế miễn dịch.
Việc tuân thủ điều trị duy trì kéo dài thường gây khó khăn cho bệnh nhân do phác đồ bao gồm nhiều loại thuốc với
lịch uống thuốc thường xuyên.

Phác đồ được khuyến cáo dành cho điều trị dự phòng cấp II là pyrimethamine kết hợp với sulfadiazine và calcium
folinate. Các phác đồ thay thế để điều trị dự phòng cấp II (đối với bệnh nhân dị ứng với sulphonamides) bao gồm
clindamycin kết hợp với pyrimethamine và calcium folinate, hoặc atovaquone kết hợp hoặc không kết hợp với
pyrimethamine và calcium folinate.[22]

Nếu phục hồi miễn dịch xuất hiện sau khi bắt đầu ART với số lượng tế bào lympho T CD4+ T ổn định >200 tế bào/
microlit trong 6 tháng trở lên, có thể xem xét dừng điều trị duy trì. Sự an toàn của việc dừng điều trị duy trì ở trẻ em
chưa được nghiên cứu.

Tổng quan về các chi tiết điều trị

Tham khảo cơ sở dữ liệu dược địa phương của quý vị để biết thông tin toàn diện về thuốc, bao gồm các chống chỉ định,
tương tác giữa các loại thuốc, và liều dùng thay thế. ( xem Tuyên bố miễn trách nhiệm )

bắt đầu ( tóm tắt )

Phơi nhiễm nghề nghiệp

1 dự phòng bằng pyrimethamine + sulfadiazine +
calcium folinate

Dương tính với HIV có số lượng tế bào
lympho T CD4+ <100

1 dự phòng bằng trimethoprim/sulfamethoxazole

2 phác đồ dự phòng không chứa sulphonamide

người nhận có huyết thanh âm tính nhận từ
người hiến tim có huyết thanh dương tính

1 dự phòng bằng pyrimethamine + sulfadiazine +
calcium folinate

thêm trimethoprim/sulfamethoxazole kéo dài

2 phác đồ dự phòng không chứa sulphonamide

thêm trimethoprim/sulfamethoxazole kéo dài hoặc phác
đồ không chứa sulphonamide
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bắt đầu ( tóm tắt )

người nhận ghép tế bào gốc tạo máu đồng
loại có huyết thanh dương tính

1 dự phòng bằng trimethoprim/sulfamethoxazole

2 phác đồ dự phòng không chứa sulphonamide

Cấp tính ( tóm tắt )

trẻ sơ sinh: khẳng định hoặc nghi ngờ cao
Toxoplasma bẩm sinh

1 pyrimethamine + sulfadiazine + calcium folinate

bổ sung Prednisolone

2 phác đồ không chứa sulphonamide

bổ sung Prednisolone

người lớn không mang thai và trẻ em:
khẳng định hoặc nghi ngờ mắc bệnh

suy giảm miễn dịch 1 pyrimethamine + sulfadiazine + calcium folinate

bổ sung dexamethasone

2 phác đồ thay thế có sulphonamide hoặc không
chứa sulphonamide

bổ sung dexamethasone

miễn dịch bình thường 1 theo dõi và đánh giá

bổ sung pyrimethamine + sulfadiazine + calcium folinate +
prednisolone

phụ nữ mang thai: có chuyển đảo huyết
thanh

1 spiramycin HOẶC pyrimethamine + sulfadiazine +
calcium folinate

Tiếp diễn ( tóm tắt )

suy giảm miễn dịch: sau khi mắc bệnh có
triệu chứng

1 pyrimethamine + sulfadiazine + calcium folinate

2 phác đồ không chứa sulphonamide

24 Bản PDF chủ đề BMJ Best Practice (Thực tiễn Tốt nhất của BMJ) này
dựa trên phiên bản trang mạng được cập nhật lần cuối vào: Mar 19, 2018.

Các chủ đề BMJ Best Practice (Thực tiễn Tốt nhất của BMJ) được cập nhật thường xuyên và
bản mới nhất của các chủ đề này có trên bestpractice.bmj.com . Việc sử dụng nội dung này phải
tuân thủ tuyên bố miễn trách nhiệm. © BMJ Publishing Group Ltd 2018. Giữ mọi bản quyền.

http://bestpractice.bmj.com


Bệnh Toxoplasma Điều trị

Các lựa chọn điều trị

bắt đầu

Phơi nhiễm nghề nghiệp

1 dự phòng bằng pyrimethamine + sulfadiazine +
calcium folinate

Các lựa chọn sơ cấp

» pyrimethamine: 50-75 mg đường uống mỗi ngày
một lần
-và-
» sulfadiazine: 1000 mg uống bốn lần mỗi ngày
-và-
» canxi folinate: 10-25 mg uống một lần mỗi ngày
trong quá trình điều trị bằng pyrimethamine và
trong 7 ngày sau khi dừng

» Nhóm này bao gồm bệnh nhân phơi nhiễm với T
gondii do tiếp xúc với máu nhiễm trùng hoặc mẫu
nuôi cấy tế bào.

» Cần kiểm tra kháng thể IgG Toxoplasma ngay để xác
định những bệnh nhân có nguy cơ nhiễm trùng cấp
tính.

» Tất cả bệnh nhân có huyết thanh âm tính hoặc bệnh
nhân có kết quả huyết thanh chưa xác định cần được
điều trị. Hầu hết chuyên gia sẽ điều trị cho tất cả bệnh
nhân phơi nhiễm thực sự.

» Đối với bệnh nhân không phát hiện có kháng thể,
cần điều trị trong 4 tuần và lặp lại xét nghiệm huyết
thanh. Nếu có ghi nhận về chuyển đảo huyết thanh,
cần theo dõi lâm sàng cho bệnh nhân.

» Nếu huyết thanh dương tính khi bắt đầu điều trị
hoặc đã có đã biết dương tính trước khi phơi nhiễm,
bệnh nhân có thể được bảo vệ một phần. Hầu hết
chuyên gia sẽ điều trị phơi nhiễm sâu với nồng độ cao
của chủng độc lực loại I trong 2 tuần.

Dương tính với HIV có số lượng tế bào
lympho T CD4+ <100

1 dự phòng bằng trimethoprim/sulfamethoxazole

Các lựa chọn sơ cấp

» Trimethoprim/sulfamethoxazole: 160/800 mg
uống một lần mỗi ngày

» Được dùng để phòng ngừa bệnh có triệu chứng.

» Đối với tất cả bệnh nhân bị HIV và số lượng tế bào
lympho T CD4+ <100 tế bào/microlit có xét nghiệm
huyết thanh dương tính.[22]

2 phác đồ dự phòng không chứa sulphonamide
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bắt đầu

Các lựa chọn sơ cấp

» dapsone: 50 mg đường uống mỗi ngày một lần
-và-
» pyrimethamine: 50 mg đường uống mỗi tuần một
lần
-và-
» canxi folinate: 25 mg đường uống mỗi tuần một
lần

Các lựa chọn thứ cấp

» dapsone: 200 mg đường uống mỗi tuần một lần
-và-
» pyrimethamine: 75 mg đường uống mỗi tuần một
lần
-và-
» canxi folinate: 25 mg đường uống mỗi tuần một
lần

Các lựa chọn cấp ba

» atovaquone: 1500 mg đường uống mỗi ngày một
lần

HOẶC

» atovaquone: 1500 mg đường uống mỗi ngày một
lần
-và-
» pyrimethamine: 25 mg đường uống ngày một lần
-và-
» canxi folinate: 10 mg uống mỗi ngày một lần

» Điều trị dự phòng cấp II cho bệnh nhân nhiễm
HIV dị ứng hoặc không dung nạp nghiêm trọng với
sulphonamide.[22] [25]

người nhận có huyết thanh âm tính nhận từ
người hiến tim có huyết thanh dương tính

1 dự phòng bằng pyrimethamine + sulfadiazine +
calcium folinate

Các lựa chọn sơ cấp

» pyrimethamine: 50 mg đường uống ba lần mỗi
tuần trong 3 tháng
-và-
» sulfadiazine: 2-4 g/ngày đường uống chia 3-4 liều
trong 3 tháng
-và-
» canxi folinate: 10 mg đường uống ba lần mỗi
tuần trong 3 tháng

» Được dùng để phòng ngừa bệnh có triệu chứng.
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bắt đầu
» Đối với tất cả người nhận có huyết thanh âm tính
nhận từ người hiến tim có huyết thanh dương tính.[25]

» Cho dùng trong 3 tháng đầu.

thêm trimethoprim/sulfamethoxazole kéo dài

Các lựa chọn sơ cấp

» Trimethoprim/sulfamethoxazole: 160/800 mg
uống một lần mỗi ngày

» Sau khi hoàn tất đợt điều trị ban đầu, bệnh nhân cần
tiếp tục điều trị dự phòng cấp II để ngăn chặn tái hoạt
bệnh nếu bệnh nhân vẫn duy trì suy giảm miễn dịch.

2 phác đồ dự phòng không chứa sulphonamide

Các lựa chọn sơ cấp

» dapsone: 50 mg đường uống mỗi ngày một lần
-và-
» pyrimethamine: 50 mg đường uống mỗi tuần một
lần
-và-
» canxi folinate: 25 mg đường uống mỗi tuần một
lần

Các lựa chọn thứ cấp

» atovaquone: 1500 mg đường uống mỗi ngày một
lần

HOẶC

» atovaquone: 1500 mg đường uống mỗi ngày một
lần
-và-
» pyrimethamine: 25 mg đường uống ngày một lần
-và-
» canxi folinate: 10 mg uống mỗi ngày một lần

» Được dùng để phòng ngừa bệnh có triệu chứng.

» Đối với tất cả người nhận có huyết thanh âm tính
nhận từ người hiến tim có huyết thanh dương tính.[25]

» Cho dùng trong 3 tháng đầu.

thêm trimethoprim/sulfamethoxazole kéo dài hoặc phác
đồ không chứa sulphonamide

Các lựa chọn sơ cấp

» Trimethoprim/sulfamethoxazole: 80/400 mg
đường uống một lần mỗi ngày; hoặc 160/800 mg
đường uống một lần mỗi ngày; hoặc 160/800 mg
đường uống ba lần một tuần

Các lựa chọn thứ cấp
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bắt đầu
» dapsone: 50 mg đường uống mỗi ngày một lần
-và-
» pyrimethamine: 50 mg đường uống mỗi tuần một
lần
-và-
» canxi folinate: 25 mg đường uống mỗi tuần một
lần

HOẶC

» atovaquone: 750 mg đường uống mỗi ngày một
lần

» Sau khi hoàn tất đợt điều trị ban đầu, bệnh nhân cần
tiếp tục điều trị dự phòng cấp II để ngăn chặn tái hoạt
bệnh nếu bệnh nhân vẫn duy trì suy giảm miễn dịch.

» Bệnh nhân vẫn có thể dung nạp trimethoprim/
sulfamethoxazole, ngay cả khi không thể dung nạp
phác đồ ban đầu có chứa sulfadiazine. Có thể giảm
liều trimethoprim/sulfamethoxazole nếu cần, hoặc tăng
khoảng thời gian dùng thuốc. Không thấy nhiễm trùng
ở liều dùng không phải hàng ngày.

» Các điều trị thay thế cho trimethoprim/
sulfamethoxazole bao gồm điều trị kết hợp với
dapsone, pyrimethamine và leucovorin hoặc đơn trị
liệu bằng atovaquone.

» Nên hội chẩn với bác sĩ chuyên khoa về ghép tạng và
truyền nhiễm khi đưa ra quyết định điều trị cho những
bệnh nhân này.

người nhận ghép tế bào gốc tạo máu đồng
loại có huyết thanh dương tính

1 dự phòng bằng trimethoprim/sulfamethoxazole

Các lựa chọn sơ cấp

» Trimethoprim/sulfamethoxazole: 160/800 mg
uống một lần mỗi ngày

» Được dùng để phòng ngừa bệnh có triệu chứng. Đối
với tất cả người nhận ghép tế bào gốc tạo máu đồng
loại (HSCT) có huyết thanh dương tính đang mắc
bệnh lý ghép chống chủ (GVHD) hoặc tiền sử viêm
hắc võng mạc.[26]

2 phác đồ dự phòng không chứa sulphonamide

Các lựa chọn sơ cấp

» clindamycin: 300-450 mg đường uống mỗi 6-8
giờ
-và-
» pyrimethamine: 25-75 mg đường uống một lần
mỗi ngày
-và-
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bắt đầu
» canxi folinate: 10-25 mg đường uống bốn lần
mỗi ngày

» Điều trị dự phòng bậc hai cho người nhận ghép tế
bào gốc tạo máu đồng loại (HSCT) dị ứng hoặc không
dung nạp nghiêm trọng với sulphonamide.[26]

Cấp tính

trẻ sơ sinh: khẳng định hoặc nghi ngờ cao
Toxoplasma bẩm sinh

1 pyrimethamine + sulfadiazine + calcium folinate

Các lựa chọn sơ cấp

» pyrimethamine: 1 mg/kg đường uống hai lần mỗi
ngày trong 2 ngày, sau đó 1 mg/kg/ngày trong 2-6
tháng, sau đó 1 mg/kg ba lần một tuần
-và-
» sulfadiazine: 50 mg/kg đường uống hai lần mỗi
ngày
-và-
» canxi folinate: 10 mg đường uống ba lần mỗi
tuần trong quá trình điều trị bằng pyrimethamine
và trong 7 ngày sau khi dừng

» Được cho dùng ở trẻ sơ sinh đã khẳng định hoặc
nghi ngờ cao mắc Toxoplasma bẩm sinh để phòng
ngừa hoặc hạn chế tổn thương hệ thần kinh trung
ương và mắt, và ngăn ngừa tử vong.

» Khởi đầu trước 2,5 tháng tuổi và tiếp tục trong 1
năm.[45]

» Lợi ích bao gồm giảm nguy cơ mù lòa, thiểu năng trí
tuệ, co giật và tử vong.

» Nguy cơ bao gồm các tác dụng phụ của thuốc (như
ức chế tủy xương hoặc phản ứng quá mẫn).[29]

bổ sung Prednisolone

Các lựa chọn sơ cấp

» Prednisolone: 1 mg/kg/ngày đường uống

» Chỉ được dùng khi protein dịch não tủy tăng cao (>1
g) hoặc trong trường hợp viêm hắc võng mạc nặng,
đe dọa đến thị lực, cần tiến hành điều trị để ngăn chặn
mất thị lực và mù lòa, và giảm thời gian mắc bệnh có
triệu chứng.

» Giảm liều nhanh sau khi điều trị khỏi tình trạng
protein dịch não tủy tăng cao hoặc sau khi khỏi viêm
mắt.

2 phác đồ không chứa sulphonamide

Các lựa chọn sơ cấp
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Cấp tính
» pyrimethamine: 1 mg/kg đường uống hai lần mỗi
ngày trong 2 ngày, sau đó 1 mg/kg/ngày trong 2-6
tháng, sau đó 1 mg/kg ba lần một tuần

--VÀ--
» canxi folinate: 10 mg đường uống ba lần mỗi
tuần trong quá trình điều trị bằng pyrimethamine
và trong 7 ngày sau khi dừng

--VÀ--
» clindamycin: tham khảo ý kiến chuyên gia để có
hướng dẫn về liều dùng
-hoặc-
» azithromycin: tham khảo ý kiến chuyên gia để có
hướng dẫn về liều dùng
-hoặc-
» atovaquone: tham khảo ý kiến chuyên gia để có
hướng dẫn về liều dùng

» Đối với bệnh nhân bị dị ứng hoặc không dung nạp
nghiêm trọng với sulphonamide.

» Chưa có phác đồ thay thế nào trong số này được
nghiên cứu đầy đủ để đưa vào trong các khuyến cáo
chính thức.[29]

bổ sung Prednisolone

Các lựa chọn sơ cấp

» Prednisolone: 1 mg/kg/ngày đường uống

» Chỉ được dùng khi protein dịch não tủy tăng cao (>1
g) hoặc trong trường hợp viêm hắc võng mạc nặng,
đe dọa đến thị lực, cần tiến hành điều trị để ngăn chặn
mất thị lực và mù lòa, và giảm thời gian mắc bệnh có
triệu chứng.

» Giảm liều nhanh sau khi điều trị khỏi tình trạng
protein dịch não tủy tăng cao hoặc sau khi khỏi viêm
mắt.

người lớn không mang thai và trẻ em:
khẳng định hoặc nghi ngờ mắc bệnh

suy giảm miễn dịch 1 pyrimethamine + sulfadiazine + calcium folinate

Các lựa chọn sơ cấp

» pyrimethamine: trẻ em: 2 mg/kg/ngày, đường
uống chia làm 2 liều trong vòng 2 ngày, sau đó 1
mg/kg/ngày; người lớn: 200 mg đường uống liều
nạp, sau đó 50-100 mg/ngày
-và-
» sulfadiazine: trẻ em >2 tháng tuổi: 100-200 mg/
kg/ngày đường uống chia thành các liều mỗi 4-6
giờ; người lớn: 1000-1500 mg đường uống bốn
lần mỗi ngày
-và-
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Cấp tính
» canxi folinate: trẻ em: 10 mg đường uống ba
lần mỗi tuần; người lớn: 10-25 mg uống một lần
mỗi ngày; dùng thuốc trong quá trình điều trị bằng
pyrimethamine và trong 7 ngày sau khi dừng

» Đối với tất cả bệnh nhân nghi ngờ hoặc đã khẳng
định mắc bệnh. Được cho dùng để ngăn chặn tử vong
và tổn thương cơ quan đặc hiệu.

» Thời gian điều trị cho bệnh cấp tính là 6 tuần, tuy
nhiên bệnh nhân có thể cần thời gian dài hơn nếu tổn
thương thần kinh trung ương không khỏi.

» Lợi ích bao gồm giảm nguy cơ tử vong và tổn
thương cơ quan đặc hiệu.[22]

bổ sung dexamethasone

Các lựa chọn sơ cấp

» dexamethasone: trẻ em: liều ban đầu 1-2 mg/kg
truyền tĩnh mạch, sau đó từ 1 đến 1,5 mg/kg/ngày
chia liều dùng mỗi 4-6 giờ cho đến khi hết triệu
chứng, sau đó giảm dần; người lớn 10 mg/kg ban
đầu truyền tĩnh mạch, sau đó 4 mg mỗi 6 giờ cho
đến khi hết triệu chứng, sau đó giảm dần

» Cho dùng để điều trị phù não do tổn thương thần
kinh trung ương đe dọa gây ra thoát vị.

2 phác đồ thay thế có sulphonamide hoặc không
chứa sulphonamide

Các lựa chọn sơ cấp

» pyrimethamine: trẻ em: 2 mg/kg/ngày, đường
uống chia làm 2 liều trong vòng 2 ngày, sau đó 1
mg/kg/ngày; người lớn: 200 mg đường uống liều
nạp, sau đó 50-100 mg/ngày
-và-
» clindamycin: trẻ em: 5 đến 7,5 mg/kg đường
uống bốn lần mỗi ngày; người lớn: 600 mg đường
uống bốn lần mỗi ngày
-và-
» canxi folinate: trẻ em: 10 mg đường uống ba
lần mỗi tuần; người lớn: 10-25 mg uống một lần
mỗi ngày; dùng thuốc trong quá trình điều trị bằng
pyrimethamine và trong 7 ngày sau khi dừng

HOẶC

» Trimethoprim/sulfamethoxazole: 5 mg/kg truyền
tĩnh mạch/đường uống hai lần mỗi ngày
Liều dùng tính theo thành phần trimethoprim.

HOẶC

» pyrimethamine: trẻ em: 2 mg/kg/ngày, đường
uống chia làm 2 liều trong vòng 2 ngày, sau đó 1
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Cấp tính
mg/kg/ngày; người lớn: 200 mg đường uống liều
nạp, sau đó 50-100 mg/ngày
-và-
» atovaquone: trẻ em: tham khảo ý kiến bác sĩ
chuyên khoa để được hướng dẫn về liều dùng;
người lớn: 1500 mg đường uống hai lần mỗi ngày
-và-
» canxi folinate: trẻ em: 10 mg đường uống ba
lần mỗi tuần; người lớn: 10-25 mg uống một lần
mỗi ngày; dùng thuốc trong quá trình điều trị bằng
pyrimethamine và trong 7 ngày sau khi dừng

HOẶC

» atovaquone: trẻ em: tham khảo ý kiến bác sĩ
chuyên khoa để được hướng dẫn về liều dùng;
người lớn: 1500 mg đường uống hai lần mỗi ngày
-và-
» sulfadiazine: trẻ em >2 tháng tuổi: 100-200 mg/
kg/ngày đường uống chia thành các liều mỗi 4-6
giờ; người lớn: 1000-1500 mg đường uống bốn
lần mỗi ngày

HOẶC

» atovaquone: trẻ em: tham khảo ý kiến bác sĩ
chuyên khoa để được hướng dẫn về liều dùng;
người lớn: 1500 mg đường uống hai lần mỗi ngày

HOẶC

» pyrimethamine: trẻ em: 2 mg/kg/ngày, đường
uống chia làm 2 liều trong vòng 2 ngày, sau đó 1
mg/kg/ngày; người lớn: 200 mg đường uống liều
nạp, sau đó 50-100 mg/ngày
-và-
» azithromycin: trẻ em: tham khảo ý kiến bác sĩ
chuyên khoa để được hướng dẫn về liều dùng;
người lớn: 900-1200 mg đường uống mỗi ngày
một lần
-và-
» canxi folinate: trẻ em: 10 mg đường uống ba
lần mỗi tuần; người lớn: 10-25 mg uống một lần
mỗi ngày; dùng thuốc trong quá trình điều trị bằng
pyrimethamine và trong 7 ngày sau khi dừng

» Có các phác đồ thay thế (bao gồm phác đồ không
chứa thuốc có chứa sulfa),[22] tuy nhiên các phác đồ
này chưa được nghiên cứu kỹ lưỡng và cần tham khảo
ý kiến của bác sĩ chuyên khoa truyền nhiễm khi sử
dụng. Điều trị trong ít nhất 6 tuần.

bổ sung dexamethasone

Các lựa chọn sơ cấp
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Cấp tính
» dexamethasone: trẻ em: ban đầu 1-2 mg/kg
truyền tĩnh mạch, sau đó từ 1 đến 1,5 mg/kg/ngày
chia liều mỗi 4-6 giờ cho đến khi hết triệu chứng,
sau đó giảm dần; người lớn 10 mg/kg ban đầu
truyền tĩnh mạch, sau đó 4 mg mỗi 6 giờ cho đến
khi hết triệu chứng, sau đó giảm dần

» Cho dùng để điều trị phù não do tổn thương thần
kinh trung ương đe dọa gây ra thoát vị.

miễn dịch bình thường 1 theo dõi và đánh giá

» Hầu hết các trường hợp nhiễm trùng ở người khỏe
mạnh thường nhẹ, có thể tự khỏi và không cần điều
trị; cần theo dõi những bệnh nhân này.

bổ sung pyrimethamine + sulfadiazine + calcium folinate +
prednisolone

Các lựa chọn sơ cấp

» pyrimethamine: trẻ em: 2 mg/kg/ngày, đường
uống chia làm 2 liều trong vòng 2 ngày, sau đó 1
mg/kg/ngày; người lớn: 200 mg đường uống liều
nạp, sau đó 50-100 mg/ngày
-và-
» sulfadiazine: trẻ em >2 tháng tuổi: 100-200 mg/
kg/ngày đường uống chia thành các liều mỗi 4-6
giờ; người lớn: 1000-1500 mg đường uống bốn
lần mỗi ngày
-và-
» canxi folinate: trẻ em: 10 mg đường uống ba
lần mỗi tuần; người lớn: 10-25 mg uống một lần
mỗi ngày; dùng thuốc trong quá trình điều trị bằng
pyrimethamine và trong 7 ngày sau khi dừng
-và-
» Prednisolone: 1 mg/kg/ngày đường uống, tối đa
40 mg/ngày, tiếp tục cho đến khi các dấu hiệu của
viêm hắc võng mạc hoạt động đe dọa thị lực giảm,
sau đó giảm liều và dừng thuốc

» Bệnh nhân có miễn dịch bình thường mắc viêm hắc
võng mạc có thể cần điều trị để tránh mất thị lực và
giảm thời gian triệu chứng bệnh. Việc điều trị cho cả
bệnh mắt bẩm sinh và mắc phải còn gây tranh cãi và
tùy thuộc và đánh giá biểu hiện lâm sàng của bác sĩ.
Chỉ nên tiến hành khi có sự hội chẩn với bác sĩ chuyên
khoa mắt.

» Điều trị chuẩn bao gồm pyrimethamine, sulfadiazine,
calcium folinate, và prednisolone. Nên tiếp tục điều trị
trong 1 đến 2 tuần sau khi đã hết các dấu hiệu và triệu
chứng.

» Các phác đồ điều trị khác, như phác đồ chứa
clindamycin, trimethoprim/sulfamethoxazole hoặc
azithromycin, đã được sử dụng cho hiệu quả khác
nhau, tuy nhiên chưa có đủ bằng chứng để khuyến cáo
các điều trị này.[52] [53] [54]
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Cấp tính

phụ nữ mang thai: có chuyển đảo huyết
thanh

1 spiramycin HOẶC pyrimethamine + sulfadiazine +
calcium folinate

Các lựa chọn sơ cấp

» spiramycin: 1 g đường uống mỗi 8 giờ

HOẶC

» pyrimethamine: 50 mg đường uống hai lần mỗi
ngày trong 2 ngày, sau đó 50 mg mỗi ngày một lần
-và-
» sulfadiazine: 1000-1500 mg đường uống bốn lần
mỗi ngày
-và-
» canxi folinate: 10-25 mg uống một lần mỗi ngày
trong quá trình điều trị bằng pyrimethamine và
trong 7 ngày sau khi dừng

» Được dùng để phòng ngừa lây truyền sang thai nhi
và hạn chế mức độ nặng của nhiễm trùng bẩm sinh.

» Có thể dùng spiramycin trước khi thai được 20 tuần
tuổi và tiếp tục trong suốt thai kỳ nếu không có bằng
chứng lây truyền sang thai nhi. Mặc dù được bán trên
khắp thế giới, nhưng hiện spiramycin không được cấp
phép để điều trị bệnh Toxoplasma tại Vương quốc
Anh, tại đây có thể nhận được thuốc này trên cơ sở
tên bệnh nhân.

» Nếu ghi nhận lây truyền sang thai nhi và thai từ
20 tuần tuổi trở lên, có thể thay spiramycin bằng
pyrimethamine/sulfadiazine/calcium folinate luân phiên
hàng tháng (để hạn chế phơi nhiễm gây quái thai cho
thai nhi) hoặc có thể dùng pyrimethamine/sulfadiazine/
calcium folinate liên tục (điều trị hiệu quả hơn cho thai
nhi).[29]

» Nếu ghi nhận lây truyền sang thai nhi trước 20 tuần
tuổi, chỉ điều trị bằng sulfadiazine cho đến khi thai
được 20 tuần tuổi, sau đó bổ sung pyrimethamine và
calcium folinate.

Tiếp diễn

suy giảm miễn dịch: sau khi mắc bệnh có
triệu chứng

1 pyrimethamine + sulfadiazine + calcium folinate

Các lựa chọn sơ cấp

» pyrimethamine: 25-50 mg đường uống một lần
mỗi ngày
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Tiếp diễn
-và-
» sulfadiazine: 500-1000 mg đường uống bốn lần
mỗi ngày; hoặc 1000-2000 mg đường uống hai lần
mỗi ngày
-và-
» canxi folinate: 10-25 mg đường uống một lần
mỗi ngày

» Dùng sau đợt điều trị ban đầu cho tất cả bệnh nhân
để phòng ngừa tái phát triệu chứng bệnh.

» Tuy nhiên, có thể dừng ở bệnh nhân người lớn
nhiễm HIV đang điều trị kháng retrovirus (ART) có
số lượng tế bào lympho T CD4+ >200 tế bào/microlit
trong 6 tháng trở lên hoặc ở người nhận tạng ghép
không dùng thuốc ức chế miễn dịch.[22]

2 phác đồ không chứa sulphonamide

Các lựa chọn sơ cấp

» pyrimethamine: 25-50 mg đường uống một lần
mỗi ngày
-và-
» clindamycin: 600 mg đường uống mỗi ngày ba
lần
-và-
» canxi folinate: 10-25 mg đường uống một lần
mỗi ngày

Các lựa chọn thứ cấp

» atovaquone: 1500 mg đường uống mỗi ngày một
lần
-và-
» pyrimethamine: 25 mg đường uống ngày một lần
-và-
» canxi folinate: 10-25 mg đường uống một lần
mỗi ngày

Các lựa chọn cấp ba

» atovaquone: 1500 mg đường uống mỗi ngày một
lần

» Đối với bệnh nhân không dung nạp nghiêm trọng
hoặc dị ứng với sulphonamide.[22]

» Dùng sau đợt điều trị ban đầu cho tất cả bệnh nhân
để phòng ngừa tái phát triệu chứng bệnh.

» Tuy nhiên, có thể dừng ở bệnh nhân người lớn
nhiễm HIV đang điều trị kháng retrovirus (ART) có
số lượng tế bào lympho T CD4+ >200 tế bào/microlit
trong 6 tháng trở lên hoặc ở người nhận tạng ghép
không dùng thuốc ức chế miễn dịch.[22]
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Giai đoạn đầu

Clindamycin truyền tĩnh mạch
Clindamycin có tác dụng kháng Toxoplasma gondii. Ở bệnh nhân chỉ mắc bệnh về mắt, có thể lựa chọn điều trị tại chỗ.
Hàng loạt ca bệnh và một RCT về các bệnh nhân viêm hắc võng mạc đã chỉ ra một số lợi ích của phương pháp điều trị
này.[53] [55]
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Khuyến nghị

Giám sát

Đối với tất cả bệnh nhân điều trị bằng pyrimethamine, tiến hành theo dõi số lượng tế bào máu định kỳ để phát hiện
giảm bạch cầu, thiếu máu và giảm tiểu cầu.

Đối với bệnh nhân nhiễm trùng bẩm sinh, việc theo dõi lâu dài (sau khi hoàn thành điều trị 1 năm) nên bao gồm khám
võng mạc thường xuyên để đánh giá viêm hắc võng mạc.

Trẻ em cần được đánh giá thính lực định kỳ (sau mỗi 24-30 tháng nếu tuân thủ khuyến cáo điều trị, hoặc hàng năm
nếu không điều trị/điều trị khác).[44]

Bệnh nhân nhiễm HIV không dùng liệu pháp kháng retrovirus (ART), cũng như bệnh nhân điều trị ART nhưng không
đạt được số lượng tế bào lympho T CD4+ >200 tế bào/microlit, và bệnh nhân tiếp tục dùng thuốc ức chế miễn dịch sẽ
cần điều trị ức chế suốt đời để phòng ngừa viêm não do toxoplasma hoặc bệnh lan tỏa. Nhân viên y tến cần đánh giá
và khuyến khích bệnh nhân tuân thủ thuốc trong mỗi lần tái khám.

Bệnh nhân mắc bệnh mắt do toxoplasma cần được theo dõi định kỳ bởi bác sĩ chuyên khoa mắt do triệu chứng bệnh
tái phát thường xuyên.

Hướng dẫn dành cho bệnh nhân

Bệnh nhân cần hiểu rõ rằng đây là bệnh nhiễm trùng mạn tính.

Bệnh nhân bị ức chế miễn dịch có huyết thanh dương tính điều trị dự phòng ban đầu bằng trimethoprim/
sulfamethoxazole giúp giảm đáng kể nguy cơ xuất hiện bệnh có triệu chứng.

Cần thông báo cho bệnh nhân HIV rằng việc điều trị ART, kèm theo tăng số lượng tế bào lympho T CD4+ >200 tế
bào/microlit, sẽ bảo vệ họ khỏi các đợt bệnh có triệu chứng trong tương lai và cho phép họ dừng điều trị ức chế lâu
dài.

Phụ nữ có miễn dịch bình thường bị nhiễm trùng trong thai kỳ nên hiểu rằng họ không có nguy cơ truyền bệnh trong
các lần mang thai tiếp theo.

Các biến chứng

Các biến chứng Khung thời
gian

Khả năng

ức chế tủy xương do pyrimethamine biến thiên cao

Pyrimethamine có thể ức chế tủy xương. Calcium folinate được dùng để ngăn chặn độc tính này. Có thể tăng liều
calcium folinate để bù cho ảnh hưởng lên tủy xương. Nếu không hiệu quả, có thể phải giảm liều pyrimethamine.

phát ban do sulphonamide biến thiên trung bình

Phát ban liên quan đến thuốc có thể xuất hiện bất cứ lúc nào trong quá trình điều trị. Nếu xuất hiện phát ban điển hình
do phản ứng thuốc, có thể dùng clindamycin hoặc atovaquone, thay cho sulfadiazine.
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Các biến chứng Khung thời
gian

Khả năng

Thất bại điều trị biến thiên trung bình

Điều trị thất bại ở giai đoạn sớm có thể do phác đồ được kê thiếu tác dụng. Điều trị thất bại ở giai đoạn muộn có thể
do bệnh nhân không tuân thủ đúng việc dùng thuốc theo đơn. Ở bệnh nhân nhiễm HIV, thất bại ở giai đoạn sớm có thể
cho thấy chẩn đoán Toxoplasma không chính xác. Nên tiến hành sinh thiết não, nếu chưa được thực hiện trước đó, để
khẳng định chẩn đoán ở bệnh nhân có triệu chứng và dấu hiệu của hệ thần kinh trung ương. Bệnh nhân nhiễm HIV
cũng có nguy cơ không dung nạp thuốc cao, bao gồm phát ban và viêm gan do thành phần sulfa.

bệnh bẩm sinh biến thiên trung bình

Mặc dù nhiều trường hợp nhiễm trùng bẩm sinh dường như không có triệu chứng khi sinh, việc khám cẩn thận có thể
chỉ ra bằng chứng về bệnh ở mắt, suy giảm chức năng thần kinh, gan lách to hoặc ảnh hưởng đến tủy xương. Di chứng
lâu dài bao gồm giảm thị lực hoặc mù, mất thính lực, co giật, liệt, giảm khả năng học tập hoặc thiểu năng trí tuệ, não
úng thủy hoặc chứng đầu nhỏ. Trẻ em cần được đánh giá thính lực định kỳ (sau mỗi 24-30 tháng nếu tuân thủ khuyến
cáo điều trị, hoặc hàng năm nếu không điều trị/điều trị khác).[44]

Tiên lượng

Nhiễm trùng không liên quan đến mắt ở bệnh nhân có miễn dịch bình thường
Nhiễm trùng thường nhẹ và tiên lượng tốt mà không cần điều trị.

viêm hắc võng mạc
Viêm hắc võng mạc đáp ứng khác nhau với điều trị. Mặc dù bệnh nhân bị đe dọa về thị lực cần được điều trị, một tổng
quan các thử nghiệm có sẵn lại không tìm ra lợi ích nào của việc điều trị đối với thời gian xuất hiện triệu chứng hoặc
mức độ nặng của bệnh.[48] Nguy cơ tái phát cao và việc điều trị các đợt có triệu chứng không làm giảm nguy cơ tái phát
bệnh. Do đó, cần khám nhãn khoa thường xuyên. Bên cạnh đó, bệnh nhân có thể nhận được lợi ích từ điều trị ức chế kéo
dài bằng trimethoprim/sulfamethoxazole nếu bệnh thường xuyên tái phát.[48] [56]

Nhiễm trùng ở bệnh nhân ức chế miễn dịch
Nhiễm trùng tồn tại suốt đời. Do đó, nếu bệnh nhân vẫn bị suy giảm miễn dịch, bệnh nhân vẫn có nguy cơ mắc bệnh có
triệu chứng và cần tiếp tục điều trị ức chế kéo dài. Bắt đầu liệu pháp kháng retrovirus (ART) ở bệnh nhân nhiễm HIV có
số lượng tế bào lympho T CD4+ đã tăng lên >200 tế bào/microlit là cách duy nhất cho phép dừng điều trị ức chế kéo dài
an toàn ở những bệnh nhân này.

Nhiễm trùng trong thai kỳ
Bệnh nhân có thể dừng điều trị sau khi sinh con. Phụ nữ bị nhiễm trùng trong thai kỳ thường không có triệu chứng và sẽ
không xuất hiện triệu chứng sau khi dừng điều trị. Những bệnh nhân này không có nguy cơ lây truyền trong các lần mang
thai sau, trừ khi có ức chế miễn dịch tiềm ẩn. Việc sàng lọc trước sinh và cải thiện trong chẩn đoán trước sinh cho phép
giảm đáng kể tỷ lệ nhiễm trùng bẩm sinh và cho kết quả tốt hơn ở trẻ em 3 tuổi bị nhiễm bệnh.[57]

Bệnh bẩm sinh
Nhiều trường hợp chỉ biểu hiện cận lâm sàng khi sinh. Những biểu hiện khó thấy hơn (như thay đổi về IQ), thiểu năng trí
tuệ, co giật, liệt hoặc điếc có thể xuất hiện về sau. Bên cạnh đó, những bệnh nhân này có nguy cơ bị viêm hắc võng mạc,
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ngay cả khi đã bước sang giai đoạn 10 đến 20 tuổi. Do đó, trẻ em nhiễm Toxoplasma bẩm sinh cần được theo dõi chặt chẽ
bởi bác sĩ chuyên khoa thần kinh nhi và bác sĩ chuyên khoa mắt.[33]
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Bắc Mỹ

Guidelines for the prevention and treatment of opportunistic infections in HIV-infected adults
and adolescents

Nhà xuất bản: Centers for Disease Control and Prevention; National Institutes of
Health; HIV Medicine Association of the Infectious Diseases Society of America

Xuất bản lần cuối: 2016

Toxoplasma gondii infections
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Hướng dẫn điều trị

Châu Âu

Antenatal care for uncomplicated pregnancies

Nhà xuất bản: National Institute for Health and Care Excellence Xuất bản lần cuối: 2008

Quốc tế

Guidelines for preventing infectious complications among hematopoietic cell transplantation
recipients: a global perspective
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Infectious Diseases Canada; Centers for Disease Control and Prevention
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Bắc Mỹ

Guidelines for the prevention and treatment of opportunistic infections among HIV-exposed
and HIV-infected children

Nhà xuất bản: Centers for Disease Control and Prevention; National Institutes
of Health; Infectious Diseases Society of America, HIV Medicine Association;
Pediatric Infectious Diseases Society; American Academy of Pediatrics

Xuất bản lần cuối: 2013

Toxoplasma gondii infections

Nhà xuất bản: American Academy of Pediatrics Xuất bản lần cuối: 2015

Parasitic infections

Nhà xuất bản: American Society of Transplantation Xuất bản lần cuối: 2004

Perinatal viral and parasitic infections

Nhà xuất bản: American Congress of Obstetricians and Gynecologists Xuất bản lần cuối: 2000
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Nguồn trợ giúp trực tuyến

1. Toxoplasma Serology Lab at the Palo Alto Medical Foundation (Palo Alto, CA) (external link)
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Hình ảnh

Hình 1: CT não trong bệnh Toxoplasma hệ thần kinh trung ương

Từ thông tin thu thập của Louis M. Weiss, Bác sĩ y khoa, Thạc sĩ Y tế Công cộng; đã được sự cho phép trước khi sử dụng
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Hình 2: Bệnh học não: mặc dù đây là bệnh học từ mô chuột, nhưng nó khá tương tự với biểu hiện trong mô của người

Từ thông tin thu thập của Louis M. Weiss, Bác sĩ y khoa, Thạc sĩ Y tế Công cộng; đã được sự cho phép trước khi sử dụng

Hình 3: Ảnh chụp MRI não bệnh Toxoplasma thần kinh trung ương trước và sau khi điều trị

Từ thông tin thu thập của Rima L. McLeod, Bác sĩ y khoa; được sự đồng ý trước khi dùng
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Hình 4: Viêm võng mạc trước và sau điều trị
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