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UESTRO conocimiento sobre la

toxoplasmosis y su agente
etiologico ha avanzado rapidamen-
te en los Ultimos afios. Considera-
recido recientemente, dedicados a
la epidemiologia, patogenia, diag-
ble ntimero de trabajos han apa-
néstico y manifestaciones clinicas
de la toxoplasmosis, El ciclo bio-
légico del toxoplasma ha sido es-
tudiado a fondo.

TOXOPLASMA

Morfologia. — El toxoplasma es
clasificado como protozoario, aun-
que su exacta posicién en este sub-
reino no es conocida. Mide de cua-
tro a siete micras de longitud, por
dos a cuatro micras de anchura
(figura 1). Es movible, tiene for-
ma de semiluna, terminando en un
extremo en punta y siendo redon-
deado el extremo opuesto. El ni-
cleo estd situado cerca de la ter-
minacién redondeada. No han sido
demostrados o6rganos de locomo-
ciom,

La mieroscopia electrénica mues-

tra que los toxoplasmas extrace-
lulares difieren sé6lo ligeramente
de los situados dentro de las célu-
las o de los enquistados. Los toxo-
plasmas enquistados exhiben va-
cuolas en su citoplasma (fig. 2).
Los organismos intracelulares pro-
liferantes pero no enquistados tie-
nen un citoplasma mas tenue, mas
granuloso. :
Poseen una membrana citoplas-
matica simple o doble pero no una
verdadera pared celular (fig. 3).
Las estructuras mas interesan-
tes son un grupo de filamentos,
fuertemente osmofilicos, que na-
cen del conoide que existe cerca
de su base y se extienden dentro
del citoplasma hacia o mas alla del
nucleo. Estos filamentos divergen
como las aristas de una sombrilla
(figura 3 Tox.). En el plano trans-
versal, dichos filamentos son cir-
culares. En seccion longitudinal,
rematan en el conoide por un ex-
tremo y van incrementando su vo-
lumen hacia el extremo posterior,
terminando frecuentemente en for-
ma bulbosa. Gustafson y colabo-
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Fig. 1. — Toxoplasma extracelular en la re-

tina humana.
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Fig. 3.

— C. W.: Pared celular
coroide. Tox: toxonemas.

doble. C:

radores dencminaron estas estruc-
turas T'oxonemas. Su funcién, real-
mente, es desconocida. Pudieran
servir como oOrganos de locomo-
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Fig. 2.
pared quistica.

— Toxog!asanas L:nquisl'ad(');\»‘ (T});L Cs

: Organela. V: vacuolas.
cion o, tal vez, descempenar algiin
papel en la nutricién del organis-
mo.

Recientemente, nosotros hemos
podido demostrar, mediante la mi-
croscopio electrénica, que el toxo-
plasma forma una verdadera pa-
red quistica dentro de las células,
en cultivo de tejido (fig. 2 C). Cul-
tivos apropiados permiten al pa-
rasito formar quistes dentro del
citoplasma de las células afectadas
(figura 4). La pared se forma al
cabo de siete a diez dias y parece
ser derivada del propio toxoplas-
ma. Los organismos enquistados
estan vivos; nosotros hemos ino-
culado a ratones cultivos de nueve
semanas de edad, ocasionandoles
la muerte.
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Cultivo en tejidos. — EI toxo-
plasma es uno de los parasitos mas
adaptables, creciendo bien en casi

cion para la célula huésped (fig. 5).
La rapida proliferacion del para-
sito conduce a la produccién de

Fig. 4. — Quiste ectoplasmico, con su pared quistica, en cultivo de
tejido.

. ;(‘i‘a W

Fig. 5. — P: parasitos. Invasion intracelular Fig. 6. — R: rosetas.
de parasitos en cultivo de tejido. pr el toxoplasma en el cultivo de tejido.

Formacion de rosetas

cualquier tipo de célula. Uno o
mas organismos pueden invadir
una célula sin aparente perturba-

muchos pares de ellos. Los orga-
nismos se dividen, principalmente,
por un proceso llamado endodiogé-
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nesis. En este proceso hay una do-
ble yema de crecimiento, a partir
de la regién nuclear. La continua
proliferacién, en cultivo de tejido,
conduce a la formacién de rosetas
(figura 6) y puede conducir a la
formacion de quistes. Una célula
puede contener de una a cuatro de
las mencionadas rosetas. Bajo
ciertas condiciones, los organis-
mos que han proliferado formando
rosetas, evolucionan originando
quistes. Estos forman estructuras
esferoidales conteniendo de ocho a
quinientos organismos. Los toxo-
plasmas, en estas estructuras, son
mas pequefios y se tifien con mayor
- intensidad. Rapidamente se forma
a su alrededor una pared definida.
Subsiguientemente, una prolifera-
cion ocurre en algunos quistes que
eventualmente pueden contener
hasta tres mil parasitos, llegando
a medir hasta setenta micras.

Virulencia. — La virulencia del
toxoplasma, ha sido estudiada por
varios autores, entre ellos noso-
tros. Han sido aisladas un gran
numero de cepas de virulencia va-
riable, procedentes de personas y
de animales. Se han realizado de-
tallados estudios para observar los
efectos del toxoplasma en huevos
fecundados, en cultivo de tejidos y
en animales de experimentacion.
E1 efecto sobre ratones es la prue-
ba que usualmente se efectiia para
determinar la virulencia del toxo-
plasma. La cepa RH que es com-
pletamente virulenta, mata al ani-
mal del quinto al séptimo dia cuan-
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do los organismos son inyectados
por via peritoneal. Si los toxoplas-
mas no matan al ratén o son difi-
ciles de aislar, la cepa es conside-
rada como relativamente menos
virulenta. No son conocidas las
razones que explican los diversos
grados de virulencia que se mani-
fiestan en los toxoplasmas.

CLINICA DE LA
TOXOPLASMOSIS

Esté, hora, bien establecido que
las manifestaciones de las infec-
ciones toxoplasmaticas pueden de-
sarrollarse en el periodo prenatal
v postnatal, cuando la infeccién es
adquirida en el utero; asimismo,
que el cuadro clinico de la toxo-
plasmosis congénta aguda es visto
con menos frecuencia que las for-
mas menos aparentes de esta en-
fermedad. La razdn de la constan-
te participacion ccular en la toxo-
plasmosis congénita y la rareza de
la misma en la toxoplasmosis ad-
quirida, parece ser debida a la ma-
yor susceptibilidad del sistema
nervioso adulto. Un factor adicio-
nal de importancia, es que la ma-
yoria de las corio-retinitis toxo-
plasmicas de tipo adquirido en ni-
flos y adultos no estan asociadas
con una infeccion general clinica-
mente aparente, ya sea en el pe-
riodo de manifestacién inicial o po-
sible de recoger en la historia ecli-
nica del paciente. Todos estos fac-
tores necesitarian una mejor ex-
plicacién, pero los conocimientos
que tenemos en la actualidad no
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nos permiten aun aclarar mas la
epidemiologia y patogenia de esta
enfermedad. Sin embargo, ciertos
hechos ya estan emergiendo como
resultado de los estudios de este
organismo, tales como su conducta
en huéspedes humanos y en ani-
males.

TOXOPLASMOSIS
CONGENITA

Las caracteristicas de la infec-
cion toxoplasmatica intrauterina,
que se manifiestan en el recién na-
cido, dependen de varios factores.

1. Periodo del embarazo en €l
que ocurre la infeccion. — La in-
feccién, en los primeros estadios,
provoca una grave enfermedad en
el feto, con aberraciones en su de-
sarrollo y, a menudo, con aborto
inevitable. Infecciones tardias cau-
san defectos tisulares menos seve-
ros, pero que se manifestaran en
alteraciones funcionales.

2. La naturaleza y virulencia
de los organismos. — Las variadas
cepas de toxoplasma son biologi-
camente idénticas, pero varian
grandemente en su virulencia. Es
posible que muchas de las infec-
ciones toxoplasméiticas no recono-
cidas o poco aparentes hayan sido
producidas por cepas que poseen
virulencia relativamente baja.

3. La cantidad de organismos
introducidos en el feto por via ma-

terna. — Si los organismos que’
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proceden de la pared uterina en-
tran a la circulacion fetal en esta-
do de pseudoquistes, la inoculacion
se hace en pequefia cantidad. En
tal caso el feto tiene mas posibili-
dades de superar la infeccidn.

4. EI efecto de los anticuerpos
maternos. — Si la madre tiene an-
ticuerpos protectores, éstos son
transferidos al feto y le confieren
cierto grado de proteccién. Estos
anticuerpos circulantes estan pre-
sentes en el recién nacido hasta
los seis meses de edad.

Una de las manifestaciones ocu-
lares mas comunes es la corio-reti-
nitis. Puede ser detectada en va-
rias formas:

1. Como signo de una enfer-
medad general aguda, que esti
caracterizada por encéfalo-mielitis
e inflamacién visceral.

2. Puede ser observada cual-
quier tiempo después, cuando el ni-
ho desarrolla una eso- o exotropia,
debida a lesion en la regién macu-
lar.

3. Puede ser descubierta por
el oftalmoélogo en su consultorio o
por la maestra en la escuela, cuan-
do comprueban que la agudeza vi-
sual es defectuosa en uno o en am-
bos ojos.

4. El nifio o el adulto pueden
quejarse de repentino oscureci-
miento de la visién. Al examen, ex-
hiben .cambios caracteristicos de la
toxoplasmosis congénita en ambos
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ojos, con recurrencia de la enfer-
medad en un ojo, usualmente ad-
yacentes a una lesion focal de co-
rio-retinitis ya curada.

La corio-retinitis aguda en la
toxoplasmosis congénita se desa-

Fig. 7.

— Ojo derecho: corio-retinitis curada
en un caso de toxoplasmosis de tipo congé-
nito.

rrolla generalmente en ambos 0jos,
afecta al polo posterior, especial-
mente alrededor de la papila opti-
ca y exhibe densa exudacion vi-
trea (figs. 7 y 8). En este estadio
pueden visualizarse pequenas le-
siones satélites de las lesiones
principales (fig. 9). Entre las gse-
cuelas observamos cataratas y
membranas cicliticas.

Otras manifestaciones oculares
de la toxoplasmosis congénita son
las desviaciones oculares de diver-
sos tipos: nistagmus, microftalmia,
glaucoma, edema de papila y atro-
fia Optica.

Diagnostico

El diagnoéstico no es dificil si se
encuentra un recién nacido o un
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infante, con una enfermedad ge-
neral aguda que compromete el
sistema nervioso central y los
ojos. La prueba del azul de meti-
leno y la de fijacion del complemen-
to llegaran a ser positivas a titu-
los altos tres o cuatro semanas
después del comienzo de la enfer-
medad. Dichas pruebas contintan
siendo de gran valor hasta los diez
anos de edad. Los organismos pue-
den ser aislados del liquido céfalo-
raquideo, de la sangre o de teji-
dos obtenidos por biopsia, comple-
tando asi el diagnéstico. La prue-
ba de hemoaglutinacién es util y
puede reemplazar a la prueba de
sero-inhibiciéon tintorial, ya que
tiene la ventaja de no necesitar
toxoplasmas vivos para efectuar

Fig. 8. — Ojo izquierdo: retinitis aguda ecn
el paciente de la figura anterior.

cada evaluaciéon. La prueba de los
anticuerpos fluorescentes presenta
también actualmente un gran fu-
turo.



Novbre.-Dicbre. 1965

Terapéutica

Las infecciones agudas genera-
les con participacién ocular pare-
cen responder satisfactoriamente
s6lo si la terapéutica es adminis-
trada precozmente, en los prime-
ros tres a cinco dias. Es probable
que una vez establecida la infec-
¢ion, las drogas no son lo suficien-
temente antitoxoplasmaticas para
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TOXOPLASMOSIS
OCULAR EN ADULTOS

En los primeros trabajos sobre
toxoplasmosis no habia certidum-
bre de si la toxoplasmosis general
adquirida estaba asociada con le-
siones oculares. Fueron publicados
algunos pocos casos <n los que ha-
bia cambios en los ojos. El descu-

Fig. 9. — Focos, curados, de toxoplasmosis congénita con lesiones satélites.

dominarla. Infecciones subagudas
y recurrentes responden asimismo
de manera variable y es dificil es-
tablecer una serie en la que los
resultados terapéuticos sean vali-
dos. Una terapéutica intensiva con
Daraprim y sulfadiazina en nues-
tros casos, no nos ha impresiona-
do favorablemente acerca de su
efectividad.

brimiento de cincuenta y dos ojos
conteniendo toxoplasmas efectua-
do por la Dra. Wilder en 1952,
obligd a tener en cuenta la enfer-
medad que produce tantas infec-
ciones oculares. Una revision de”
trabajos muestra que todos los
ojos enucleados con toxoplasmosis
presentan un cuadro bastante ca-
racteristico, que puede detectarse
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clinicamente en los ojos del enfer-
mo.

No pensemos que, aunque todos
los ojos enucleados tienen un cua-
dro severo de toxoplasmosis, no
sea posible que haya formas me-

Fig. 10. — Retinitis en toxoplasmosis aguda
generalizada.

nos severas y que, por lo tanto, no
conduzcan a la enucleacién. No se
ha comprobado este hecho, pero
hay evidencias circunstanciales de
que tales cuadros clinicos existen,
conforme lo demostraremos.
Estudios en pacientes con enfer-
medades infecciosas, tales como
procesos febriles de etiologia des-
conocida y sindromes semejantes
a la mononucleosis infecciosa,
muestran que la toxoplasmosis no
es una enfermedad rara. Comun-
mente ocurre entre los jovenes en
los ultimos anos de la ensefianza
secundaria o en los primeros afios
universitarios; los toxoplasmas
pueden ser aislados frecuentemen-
te de los ganglios linfaticos de es-
tos pacientes y la infeccién va aso-
ciada con un brusco incremento
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del titulo en la prueba de Sabin y
Feldman. Algunos estudiantes no
solo tienen una prueba positiva a
los anticuerpos heterofilicos, sino
también al azul de metileno, y los
toxoplasmas pueden ser aislados
de sus ganglios linfaticos.

A pesar de la frecuencia de este
tipo de toxoplasmosis, nosotros
hemos comprobado que la lesién
ocular es bastante rara.

La afectaciéon ocular sobreviene
largo tiempo después que el perio-
do agudo ha pasado. Esta, gene-
ralmente, asociada con un titulo
bajo a la prueba de sero-inhibicion
tintorial y relacionado con un alza
anamnésica de dicho titulo. Algu-
nos autores han postulado que la

Fig. 11.

— Retinitis necrosante (R).

enfermedad es debida a una res-
puesta alérgica al toxoplasma re-
pentinamente liberado desde los
quistes retinianos o al antigeno to-
xoplasmatico que se filtra desde los
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quistes. ;Como podriamos expli-
car, en otro caso, infecciones de los
ojos en personas adultas con au-
sencia de enfermedad general o
historia clinica de infeccién?
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Pueden ocurrir varias formas de
toxoplasmosis ocular en adultos:

1. Retinitis aguda asociada con
enfermedad general aguda (figu-
ra 10).

Jacobs ha demostrado que pue- 2. Retinitis recurrente, habi-
de existir parasitemia intermiten- tualmente con coroiditis.
Figs. 12 v 13. — Precipitados lardaceos corneales en un caso de retinitis causada por toxo-

plasmosis.

te en pajaros y algunos otros ani-
males hasta un afio después de la
infeccion original. Nosotros sabe-
mos también, por estudios serol6-
gicos y clinicos, que la infeccion
toxoplasmética puede producir sélo
sintomas minimos.

3. Endoftalmitis aguda.

4. Panoftalmitis no supurativa.

Una vez que los toxoplasmas
han ganado acceso a la economia,
se alojan en la retina que es el te-
jido ocular mas susceptible. Ocu-
rre una retinitis necrosante aguda
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(figura 11), con inflamacién secun-
daria granulomatosa en el tejido
uveal adyacente y reaccién del po-
lo anterior del ojo en forma de iri-
dociclitis granulomatosa (figs. 12 y
13). Las lesiones retinianas provo-
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0 anterior. Recurrencias adyacen-
tes al antiguo foco de coroido-reti-
nitis pueden producirse y, de he-
cho, son bastante frecuentes. La
enfermedad dura de tres a doce me-
ses y cura dejando una densa ci-

Figs. 14 y 15.

— Aspecto del vitreo en una observacién de retinitis debida a la to-

xoplasmosis. Depositos lardaceos sobre la limitante posterior del vitreo.

can densa exudacién en el vitreo,
dificultando el examen del fondo
ocular (figs. 14 y 15). Generalmen-
te es afectado sélo un ojo y la le-
sién puede ser posterior, ecuatorial

catriz, La sero-reaccién es positiva
solamente en el suero no diluido.
Hay numerosos quistes de toxo-
plasma en la retina. La sero-reac-
cién no es tan importante para el
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diagndstico como las observacio-
nes clinicas y oftalmoscoépicas.

Terapéutica

Debe administrarse Daraprim,
setenta y cinco miligramos cada 24
horas y sulfonamida triple, dos a
cuatro gramos diarios. Esta dosis
es indicada para los pacientes que
tienen de dos a cuatro dias de en-
fermedad y ha de ser continuada
durante 3 semanas. Luego, la sul-
fa-terapia es discontinuada y el
Daraprim se reduce a 25 miligra-
mos diarios, durante dos a seis me-
ses. Después del segundo dia de
tratamiento, usualmente adminis-
tramos coértico-esteroides (Predni-
solona), a dosis de 60 a 80 mili-
gramos diarios a las ocho de la ma-
fiana. Los casos observados por
primera vez después de 4 a 7 dias

de evolucién, generalmente no res-

ponden a ninguna terapia; en tales
casos usamos distinta dosificacién,
comenzando con Daraprim y cor-
tico-esteroides durante dos o tres
semanas.

Las lesiones que comprometen

‘la. mitad nasal del ojo o la retina

anterior, generalmente no son tra-
tadas.

La aureomicina ha sido efectiva
en muchos casos, aun en animales
de experimentacién. La 2-sulfanila-
mino-5-metoxi-piridina (Bayrena)
recientemente ha sido encontrada
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tan efectiva como el Daraprim y la
sulfadiazina, en infecciones expe-
rimentales,

La fotocoagulacion rara vez evi-
ta las recidivas. Al menos que se
use cuidadosamente, puede provo-
car el desprendimiento de la reti-
na. Usada correctamente puede, en
algunos pocos casos, ayudar a cu-
rar.

RESUMEN

1. Kl toxoplasma es un proto-
zoario parasito, capaz de infectar
una gran variedad de huéspedes y
células. Produce rosetas y quistes
en las células parasitadas. Se divi-
de principalmente por endodiogé-
nesis. Su virulencia es variable.
Asimismo, la inmunidad a la infec-
cién toxoplasmatica varia. La hi-
persensibilidad, posiblemente, jue-
ga un papel importante en las re-
cidivas de las infecciones determi-
nadas por los toxoplasmas.

2. La toxoplasmosis ocular con-
génita pasa, generalmente, desa-
percibida en el nacimiento y es
descubierta cuando se presentan
recidivas.

3. La toxoplasmosis ocular en
adultos ocurre en el 1 9% de las in-
fecciones generales agudas. Por
otra parte, puede aparecer, tam-
bién, como una enfermedad espon-
tanea con patogenia desconocida.






