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ABSTRACT. The article presents current studies on the development of effective vaccines against toxoplasmosis —
new approaches and strategies to construct prophylactic and therapeutic vaccines using recombinant microorganisms
expressing protective 7. gondii antigens, parasite DNA or RNA and recombinant antigens.
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Wspoélczesne metody uodparniania przeciw
chorobom pasozytniczym sg czesciowo oparte na
podstawach racjonalnych, a czgsciowo wynikajg
z doswiadczenia. Przeglad dokonan wspoéiczesnej
wakcynologii wskazuje, ze zaréwno w medycynie
ludzkiej, jak 1 weterynaryjnej skuteczne programy
zostaly opracowane metodg préb i bigdéw.

Kaufmann [1], a za nim Brake [2] wskazujg na
teoretyczne przestanki skonstruowania dobrej
szczepionki. Po pierwsze, antygen musi dotrze¢ do
wiasciwego przedziatu komérki, aby mogt by¢ pre-
zentowany w kontekscie czasteczek MHC klasy
I Iub II (major histocompatibility complex: gtéwny
uktad zgodnosci tkankowej). Po drugie, wprowa-
dzenie antygenu powinno indukowaé wytworzenie
odpowiedniego naturalnego Srodowiska cytokino-
wego i chemokinowego, ktére zainicjuje rozwoj od-
pornosci swoistej. Po trzecie, antygen powinien
wzbudzi¢ silng ekspresje czasteczek kostymulacyj-
nych na komérkach prezentujacych antygen i limfo-
cytach T. Spetnienie tych trzech warunkéw, po
wprowadzeniu preparatu szczepionkowego do orga-
nizmu wrazliwego zywiciela, okazuje si¢ wyjatko-
wo trudne, czego swiadectwem jest niezbyt dtuga li-
sta skutecznych szczepionek, co w szczegdlnosci
dotyczy szczepionek przeciwpasozytniczych. Licz-

ne przyczyny trudnosci i niepowodzen w opracowy-
waniu szczepionek przeciw pasozytom wypunkto-
wano i skomentowano we wczesniejszej literaturze
przedmiotu [3, 4].

Pierwotniak Toxoplasma gondii jest kosmopoli-
tycznym pasozytem, ktéry z duza czestoscig zaraza
liczne gatunki zwierzat endotermicznych i czlowie-
ka. Naturalna transmisja toksoplazmy zachodzi
gtéwnie na drodze pokarmowej, przez cysty tkanko-
we zawierajace bradyzoity lub wysporulowane oo-
cysty ze sporozoitami, wydalone przez koty — osta-
tecznych zywicieli tego pasozyta. Pod wptywem
wytworzonej odpornosci pierwotna ostra toksopla-
zmoza, cechujaca si¢ rozsianiem w organizmie ta-
chyzoitéw, ulega wygaszeniu. Agresywne i szybko
namnazajace si¢ tachyzoity przeksztalcajg si¢
w bradyzoity, a te zamykajg si¢ w cystach, umiej-
scowionych gtéwnie w migsniach, mézgu i gatkach
ocznych — rozpoczyna si¢ faza toksoplazmozy
przewleklej. Zarazenie tym pierwotniakiem stanowi
szczegllne zagrozenie dla osobnikéw z obnizong
odpornoscig (ptody, chorzy na AIDS, biorcy prze-
szczepow itp.) [5]. Biorgc to pod uwage nalezy
stwierdzi¢, ze potrzebne sg zaréwno szczepionki
profilaktyczne do masowego stosowania w celu
ochrony przed rozwojem pierwotnej inwazji, jak
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i terapeutyczne, ktére powodujg eradykacje pasozy-
ta z organizmu zarazonych zywicieli, wykluczajac
mozliwos¢ reaktywacji przewlektego zarazenia
w przypadku diugotrwatego lub przejSciowego zata-
mania odpornosci.

Szczepionki konwencjonalne

Jedyna zaakceptowana i wprowadzona do uzycia
w Europie i Nowej Zelandii szczepionka przeciw
toksoplazmozie przeznaczona jest dla owiec. Szcze-
pionka ta (Toxovax, Ovilis Toxovac) zawiera zywe
tachyzoity atenuowanego szczepu S48, ktéry nie ma
zdolnosci tworzenia cyst tkankowych i w popula-
cjach szczepionych zwierzat powoduje obnizenie
czgstosci poronien wywotanych wewngtrzmacicz-
nym zarazeniem ptodu [6]. Prowadzone sg rowniez
badania nad wykorzystaniem innych szczepéw pa-
sozyta w uodparnianiu zwierzat, w przypadku Swin
szczepu TS-4 [7, 8], a kotow — szczepu T-263,

MIC

ktéry moze indukowac¢ odpornosé, ale nie jest zdol-
ny do wytwarzania me¢skich gamet, a tym samym
nie jest zdolny do zakoriczenia swojego cyklu picio-
wego 1 rozprzestrzeniania [9]. Jednakze z powodu
mozliwosci rewersji pasozyta do postaci zjadliwej,
zadna atenuowana szczepionka nie moze by¢ roz-
wazana jako potencjalna szczepionka dla ludzi.
Z kolei, zabite tachyzoity 7. gondii lub ich lizaty,
uzyte jako materiat szczepionkowy, okazaly si¢ ma-
o skuteczne. Brak ochronnego dzialania wigze si¢
najprawdopodobniej z niedostateczng stymulacja
wytwarzania IFN-y, kluczowej cytokiny odpowie-
dzialnej za eliminacj¢ 7. gondii z organizmu [10].
Istotnym elementem prac nad opracowywaniem
nowych szczepionek przeciw toksoplazmozie jest
wyjasnienie udziatu poszczegdlnych komponentéw
pasozyta w patogenezie zarazenia toksoplazmg oraz
w indukcji odpornosci ochronnej w organizmie zy-
wiciela. Szczegblne zainteresowanie skupiono do-
tychczas na dominujacym antygenie pellikuli paso-
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Rys. 1. Antygeny ochronne 7. gondii uzywane do przygotowania szczepionek przeciw toksoplazmozie; MIC — anty-
geny mikronem, ROP — antygeny roptrii, GRA — antygeny granul o duzej gestosci, SAG — antygeny powierzch-
niowe, MAG1 — antygen macierzy cyst 1, BAG1 — antygen bradyzoitéw 1

Fig. 1. The protective T. gondii antigens used in development of the vaccines against toxoplasmosis; MIC — micro-
neme antigens, ROP — rhoptry antigens, GRA — granule antigens, SAG — surface antigens, MAG1 — matrix anti-

gen 1, BAG1 — bradyzoite antigen 1
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zyta SAGI (surface antigen 1), oraz na antygenach
organelli wydzielniczych, zaangazowanych w pene-
tracj¢ (antygeny mikronem, MIC), biogenezg¢ (anty-
geny roptrii, ROP) i funkcje wakuoli pasozytniczej
(antygeny granul o duzej ggstosci, GRA) jako mi-
krosrodowiska wewnatrzkomoérkowej replikacji to-
ksoplazmy. Rzadziej badane sa wlasciwosci innych
antygenéow np. BAGI1 (bradyzoite antigen 1) —
markera antygenowego postaci bradyzoitu czy
MAGT1 (matrix antigen 1) — antygenu macierzowe-
go cyst [11] (Rys. 1). Giéwnym modelem doswiad-
czalnym, na ktérym sprawdza si¢ efektywnos¢ no-
wo opracowanych szczepionek, pozostaja nadal
myszy laboratoryjne, ze wzgledu na liczne szczepy
wsobne o zréznicowane]j naturalnej odpornosci na
toksoplazmozg, dostgpnosc i stosunkowo niskie ko-
szty. W artykule przedstawiono najnowsze dane do-
tyczace badan nad konstrukcjg szczepionek nowe;j
generacji przeciw toksoplazmozie.

Szczepionki nowej generacji

Szczepionki zywe rekombinowane

Droga pokarmowa wielu infekcji naturalnych
stala si¢ podstawg prob wykorzystania niepatogen-
nych bakterii jelitowych jako potencjalnych nosni-
kéw materiatu szczepionkowego. Takie rekombino-
wane drobnoustroje z genami antygendw pasozyta,
podane drogg pokarmowg wywotujg, obok odpo-
wiedzi ogélnej, silng odpornos¢ miejscowg [12],
ktéra moze okaza¢ si¢ bardzo skuteczng ochrong
m.in. w przypadku toksoplazmozy, nabywanej z re-
guty na drodze pokarmowej. Cong i wsp. [13] zasto-
sowali w badaniach na mysim modelu doswiadczal-
nym szczep S. typhimurium do wprowadzenia euka-
riotycznego plazmidu z wbudowanymi genami ko-
dujacymi dwa powierzchniowe antygeny pasozyta
nadrodziny antygenéw SAG: SAGI i SAG2 oraz
podjednostki A2/B toksyny przecinkowcéw cholery
jako adiuwant. Ta doustna szczepionka wykazata
sporg skutecznosé: 40% myszy szczepionych
3-krotnie przezyto zarazenie wysoce zjadliwym
szczepem toksoplazmy (RH), a wytworzona odpor-
nos¢ wykazata typowy ochronny profil — z przewa-
g3 swoistych przeciwcial izotypu IgG2 nad IgGl,
silng aktywnoscig proliferacyjng i cytotoksyczng
limfocytéw oraz wzmozonym wytwarzaniem przez
nie kluczowej ochronnej cytokiny — IFN-y

Technika rekombinacji DNA pozwolita na eks-
presj¢ antygendéw pasozytow w mikobakteriach.
Supply i wsp. [14] wprowadzili do M. bovis BCG
(Bacillus Calmette-Guérin) plazmid z wbudowa-

nym genem kodujacym antygen GRAI, ktory jest
antygenem grupy ESA (excreted/secreted antigen)
najczgsciej rozpoznawanym przez przeciwciata
obecne w surowicach ludzi z toksoplazmozg [15].
Rekombinowane pratki BCG-GRA1 jako szcze-
pionka okazaly si¢ stosunkowo stabym induktorem
odpornosci ochronnej zaréwno u myszy, jak i owiec
[14].

Interesujgce podejscie przedstawiajg Caetano
i wsp. [16]. Wykorzystali oni rekombinowane ade-
nowirusy, niezdolne do replikacji, niosace geny
zmodyfikowanych antygenéw powierzchniowych:
SAG1, SAG2 i SAG3. Nie zaobserwowano co
prawda ochrony przed silnie zjadliwym szczepem
RH, ale stwierdzono bardzo silne zahamowanie wy-
twarzania cyst tkankowych po zarazeniu cystotwor-
czym szczepem T. gondii P-Br.

Kwasy nukleinowe jako szczepionki

Ten rodzaj szczepionek cieszy si¢ ostatnio szcze-
g6lnie duzym zainteresowaniem i budzi ogromne
nadzieje, chociaz trudno okresli¢ te szczepionki ja-
ko idealne [17, 18]. W pierwszej fazie prac nad
skonstruowaniem efektywnej szczepionki przeciw
toksoplazmozie skupiono si¢ na genach tych anty-
gendw pasozyta, ktére ulegaja ekspresji (wylgcznie
lub gtéwnie) w tachyzoitach, formach rozwojowych
odpowiedzialnych za parazytemi¢ w ostrej tokso-
plazmozie, a wigc: antygenie SAG1 [19] oraz anty-
genach organelli wydzielniczych: granul o duzej g¢-
stosci, roptrii i mikronem. Natura szczepionek gene-
tycznych umozliwia dowolne komponowanie skta-
du, czyli tworzenie preparatéw koktajlowych
(szczepionki wielogenowe) o wigkszej skuteczno-
Sci. Na przyktad, mieszanka plazmidéw z wbudo-
wanym genem SAGI1 i sekwencjg ROP2 (196-561
aa) okazala si¢ ochronna u myszy zarazonych letal-
ng dawka 7. gondii RH, podczas gdy kazdy z tych
gendw z osobna takiej aktywnosci nie wykazat [20].
Beghetto i wsp. [21] zastosowali mieszank¢ DNA
kodujacego fragmenty antygenéw mikronem, orga-
nelli odpowiedzialnych za penetracj¢ toksoplazmy
do komoérek zywiciela. Wybdr odpowiednich frag-
mentow oparty byl na analizie repertuaru swoistosci
przeciwcial i limfocytéw krwi obwodowej dzieci
z wrodzong toksoplazmozg i kobiet z nabytg tokso-
plazmozg. Immunizacja myszy spowodowata wy-
tworzenie silnej ochronnej odpornosci, wskutek
czego, po zarazeniu toksoplazmg, liczba cyst
w mézgu u myszy szczepionych byla az o 84% niz-
sza niz u myszy nieszczepionych (kontrolnych).
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W plazmidy mozna tez wbudowac geny wspieraja-
ce rozw0j odpornosci poszczepiennej, np. gen kodu-
jacy czynnik wzrostu stymulujacy rozwdéj kolonii
granulocytow i makrofagéw (GM-CSF, granulocy-
te-macrophage colony stimulating factor). Mévélec
i wsp. [22] wykazali na modelu mysim, zZe gen
GM-CSF skojarzony z genem SAGI i GRA4
zwigksza przezywalnos¢ wrazliwego na toksopla-
zmoze szczepu wsobnych myszy C57Bl/6 z 75 do
87%. Ci sami autorzy zaobserwowali takze obnize-
nie intensywnosci wytwarzania cyst tkankowych
oraz zwiekszenie przezywalnosci potomstwa myszy
outbred (Swiss OF1) zarazonych podczas ciazy,
chociaz szczepionka nie chronita przed transmisjg
pasozyta z organizmu matki na ptéd droga tozysko-
wa. Nie bez znaczenia wydaje si¢ takze adiuwanto-
we dzialanie niemetylowanych par zasad CpG, ale
w tej kwestii brakuje jednoznacznych wynikéw [23,
24]. Ostatnio zwrécono uwage na dwa antygeny
charakterystyczne dla fazy przewleklej: BAGl —
marker bradyzoitow i MAG1 — antygen macierzo-
wy cyst. Jak wykazata analiza swoistosci odpowie-
dzi immunologicznej zarazonych toksoplazmg lu-
dzi, oba wykazuja silne wlasciwosci immunogenne,
wzbudzajac reakcje limfocytow T i B, zaréwno
w fazie ostrej, jak i przewleklej infekcji [25]. Nie-
Isen i wsp. [26] immunizowali domig¢$Sniowo myszy
plazmidami z wklonowanymi genami BAGI1 lub
MAGTI. Profil wytworzonej humoralnej odpowiedzi
immunologicznej (IgG2a > IgGl), jak i obnizony
0 62% poziom cyst tkankowych w mézgu, potwier-
dzily, ze oba geny SAGI i MAGI s3 powaznymi
kandydatami do wykorzystania w swoistej immuno-
profilaktyce toksoplazmozy.

Préby wykorzystania kwaséw nukleinowych
w wakcynologii dotycza zwykle DNA, ale ostatnie
dane wskazuja tez na RNA jako materiat szczepion-
kowy. Chociaz preparatyka RNA jest trudna i jest
on mniej stabilny niz plazmidowy DNA, to istotnym
walorem RNA jest brak mozliwosci jego integracji
z chromosomami komérek zywicieli poddawanym
szczepieniom. Biorgc pod uwage znaczenie w to-
ksoplazmozie odpornosci miejscowej na blonach
Sluzowych przewodu pokarmowego, sprawdzono
skutecznos¢ szczepionki zawierajgcej RNA pasozy-
ta po jej wprowadzeniu do nosa (dwukrotnie w od-
stepie  dwutygodniowym) myszom szczepu
C57Bl/6, wysoce wrazliwym na toksoplazmoze.
Szczepionka chronita przed $miercig 50% myszy
zarazonych letalng dawka cyst tkankowych 7. gon-
dii 76K oraz obnizala poziom wytwarzanych
w mézgu cyst po podaniu dawki subletalnej [27].

Bardzo obiecujacym podejsciem w wakcynolo-
gii jest procedura ,,heterologous prime-boost immu-
nization”, w ktérej stosuje si¢ rézne wektory pod-
czas szczepienia podstawowego i przypominajace-
go, np. najpierw rekombinowany plazmid, a potem
rekombinowany wirus, co prowadzi do rozwoju sil-
nej odpornosci komoérkowe;j [28].

Szczepionki podjednostkowe naturalne

W szczepieniu zwierzat mozliwe jest wykorzy-
stanie bialek izolowanych bezposrednio z komérek
T. gondii. Jednym z takich przykladéw jest szcze-
pionka oparta na surowej frakcji bialek roptrii wyi-
zolowanych ze szczepu LIV-5 pasozyta polaczo-
nych z adiuwantem ISCOM [29]. Jednakze szcze-
pionki oparte na tego rodzaju pojedynczych bial-
kach zazwyczaj dajg tylko czgsciowg ochrong przed
infekcja. Dlatego prace w tym zakresie dotyczg prob
okreslenia wlasciwosci ochronnych wybranych an-
tygendw naturalnych, uzytych nie w postaci oczy-
szczonych pojedynczych antygenéw, ale jako mie-
szanki antygendw. Stanley i wsp. [30] uodparniali
owce wprowadzajgc im donosowo surowy poliwa-
lentny antygen (lizat tachyzoitow), zamknigty w mi-
krokapsutkach z PLG (DL-lactide-co-glycolide).
Sledzac krzywa temperatury oraz parametry serolo-
giczne i komoérkowe po zarazeniu zwierzat stwier-
dzili, ze zastosowana droga immunizacji jest obie-
cujacy alternatywg w immunoprofilaktyce toksopla-
zmozy u owiec. Z poliwalentnego lizatu 7. gondii
BK Lourenco i wsp. [31] wyizolowali chromatogra-
ficznie dwa antygeny mikronem: MIC1 oraz MIC4
i uzyli je do immunizacji myszy, z wykorzystaniem
adiuwantéw Freunda. Po zarazeniu drogg pokarmo-
wa 40 cystami szczepu T. gondii ME49 zaobserwo-
wali spadek liczby wytwarzanych cyst ME49
0 68%, a po podaniu dawki letalnej pasozytéow —
ochrong przed Smiercig u 80% osobnikéw. Odbi-
ciem i wskaZnikiem ochronnego dziatania byt brak
zmian nekrotycznych w jelicie cienkim, stabsze roz-
sianie pasozytéw oraz profil cytokinowy Thl.

Szczepionki podjednostkowe rekombinowane
(biosyntetyczne)

Doswiadczenia z uzyciem antygenéw rekombi-
nowanych jako materiatu szczepionkowego sg dosé
liczne, ale wyniki niejednoznaczne. Ostatnio Liu
1 wsp. [32] potwierdzili silne wtasciwosci ochronne
antygenu SAGI1. Dwukrotne podanie myszom tego
antygenu z adiuwantami Freunda indukowato silng
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odpowiedZ ochronng u myszy, wyrazajaca si¢ zna-
czacym przedituzeniem czasu ich przezycia po zara-
zeniu 1 x 10° tachyzoitéw RH; wszystkie myszy nie-
udopornione padly po 7 dniach, a uodpornione —
po 15 dniach. Profil cytokinowy potwierdzil silng
reakcje limfocytow typu Thl. Mimo ze odpornos¢
humoralna w toksoplazmozie ma drugorzedne zna-
czenie, to wytworzone przeciwciala moga wspieracé
odpornos¢ komoérkowg w eradykacji pasozyta. Jak
wykazali autorzy, przeciwciata anty-SAG1 powo-
duja bezposrednio destrukcje tachyzoitéw: ich aglu-
tynacje i pecznienie oraz powstawanie jam i dziur
w pellikuli.

Szczepionki podjednostkowe syntetyczne

Siachoque i wsp. [33] podjeli ostatnio probg opra-
cowania szczepionki opartej na syntetycznych pepty-
dach i przetestowali wlasciwosci ochronne 17 pepty-
déw, obejmujacych region od 1. do 336. aminokwa-
su antygenu SAGI (16 peptydéw o diugosci 20 ami-
nokwaséw, a ostatni od korca C-termimalnego —
16-aminokwasowy). Myszy immunizowane peptyda-
mi obejmujacymi region pomiedzy 221. a 336. ami-
nokwasem i zarazone letalnie wysoce zjadliwym
szczepem RH przezyty dluzej niz myszy kontrolne,
a szczegblne dzialanie ochronne wykazaty dwa pep-
tydy 281.-300. i 301.-320. (p< 0,00006). Nie zaob-
serwowano korelacji miedzy poziomem wytworzo-
nych swoistych przeciwcial a czasem przezycia my-
szy, co potwierdza liczne wczesniejsze obserwacje,
ze odpornos¢ ochronna w infekcjach wewnatrzko-
moérkowymi patogenami ma charakter komérkowy.
Obecnos¢ i miano swoistych przeciwcial mogg stu-
zy¢ jedynie jako dowdd kontaktu z drobnoustrojem,
ale nie majg znaczenia prognostycznego.

Zupelnie nowym podejsciem do szczepionek jest
wykorzystanie komdrek dendrytycznych oraz egzo-
somow (pecherzykéw uwalnianych z komérek pod-
czas egzocytozy). Tego rodzaju szczepionka po-
wstaje w wyniku pobrania z organizmu komodrek
dendrytycznych, ktére nastepnie sg aktywowane po-
przez ich inkubacj¢ in vitro z antygenami pasozyta
1 tak zaktywowane komorki lub wydzielane przez
nie egzosomy sg wprowadzane ponownie do szcze-
pionego organizmu. Wysokg skutecznos¢ tego ro-
dzaju szczepionek potwierdzono na modelach my-
sich, a przeprowadzone wstepne badania potwier-
dzaja, ze taka szczepionka moze by¢ wykorzystana
w immunoprofilaktyce nie tylko zarazen pasozytni-
czych ale takze moze to by¢ szczepionka przeciw-
nowotworowa [34-36].

Problemy

Znacznym problemem powszechnego uzycia
szczepionek jest zréznicowana nie tylko migdzyga-
tunkowo, ale wewnatrzgatunkowo odpowiedZ immu-
nologiczna genotypowo zréznicowanych osobnikéw
danej populacji. Zwracajg na to uwage Letscher-Bru
i wsp. [37], ktérzy wykazali, ze immunizacja antyge-
nem SAGI] obnizata czgsto$¢ transmisji przezlozy-
skowej toksoplazmy u myszy BALB/c (haplotyp
H-2%), ale zwigkszata u myszy CBA/J (haplotyp
H-2%). Rézne podtoze genetyczne zywicieli ksztatto-
wato rézny profil odpowiedzi immunologicznej —
u myszy BALB/c obserwowano profil mieszany typu
Thl + Th2, a u myszy CBA/2 dominowal ,nieo-
chronny” typ Th2. Précz podloza genetycznego,
istotny wptyw na profil i nat¢zenie indukowanej
przez szczepionki odpornosci mogg wywiera¢ takze
czynniki zewnatrzpochodne, np. aktualnie przyjmo-
wane leki. Nieoczekiwanie okazato si¢ np., ze salbu-
tamol (ligand receptoréw B2 na komorkach migsni
gtadkich), uzywany w leczeniu astmy oskrzelowej
i choroby obturacyjnej ptuc, wykazuje dziatanie adiu-
wantowe w stosunku do antygenu SAGI1 T. gondii
[38].

Infekcje bezwzglednych wewngtrzkomoérko-
wych patogendw, takich jak T. gondii, s wyjatko-
wo trudne do zwalczenia dla organizmu zarazonego
zywiciela. Szczegélna rola ochronna przypada swo-
istym cytotoksycznym limfocytom CD8+ zdolnym
do zabicia komérek zywicielskich zarazonych pato-
genami oraz wytwarzajacych ochronne cytokiny
mobilizujace aktywnos¢ bdjczg makrofagdéw. Jak
wigc indukowac aktywnos¢ swoistych cytotoksycz-
nych limfocytéw CD8+?

Szczegétowych badai wymaga wybor skutecz-
nej drogi wprowadzenia materialu szczepionkowe-
go. Na modelu mysim wykazano ostatnio, ze kilka-
krotne wprowadzenie droga pokarmowg mieszaniny
antygenéw wydalniczo-wydzielniczych, samych
lub skojarzonych z toksyng przecinkowcéw cholery
jako adiuwantem, wzbudza silng swoistg odpowiedZ
humoralng [39]. Cytowane badania nie przynosza
informacji, czy wytworzona odpornos¢ ma charak-
ter ochronny, ale gdyby tak byto, bylaby to interesu-
jaca alternatywa. O waznosci drogi wprowadzenia
materiatu szczepionkowego i jego formy swiadcza
wyniki badan Mohameda i wsp. [40]. Wytworzenie
najsilniejszej odpornosci ochronnej obserwowali po
iniekcji genu dla HSP70 (heat shock protein 70)
technikg ,,gene gun vaccination”, mniej efektywna
okazata si¢ droga domiesniowa (migsnie czworo-
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H. Dtugonska i wsp.

glowe uda) i dootrzewnowa.

Warto tez zwrdci¢ uwage, ze zarOwno same in-
fekcje, jak i szczepionki mogg indukowac procesy
autoimmunizacyjne (gléwnie na zasadzie moleku-
larnej mimikry) i powodowac wakcynozy [41], a za-
tem ich dziatanie na organizm zywiciela powinno
by¢ wielostronnie zbadane przed wprowadzeniem
do praktyki.

Zaprezentowany w artykule przeglad literatury
wskazuje, ze prace nad opracowaniem skutecznej
szczepionki przeciw toksoplazmozie zostaly
w ostatnich latach zintensyfikowane, co pozwala
zywi¢ nadzieje, ze podejmowane liczne proby kon-
strukcji dobrego preparatu szczepionkowego zakon-
czga si¢ pomyslnie.
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