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DIAGNOSTICO DE LA TOXOPLASMOSIS*
Dr. EustaQuio RocHE

LA TOXOPLASMOSIS humana como entidad nosolégica permanecié ignorada
por los clinopatélogos, histopatélogos y parasitélogos durante muchos afios.
No podenios decir que se trata de una parasitosis joven en su historia, sino su
diagnéstico es el relativamente nuevo. Hace 53 afios que se observd por primera
vez el pardsito, 35 que se encontré en lesiones humanag y considerado como el
agente patgeno, y es escasamente 25 afios cuando al toxoplasma sc le atribuye
y se comprueba la accién patégena en un gran nimero de padecimientos huma-
nos. Hoy sabemos que la toxoplasmosis humana existia desde hace més de cien
afios; puesto que enfermedades bien estudiadas clinicamente y catalogadas de
etiologia desconocida, como la Ataxia de Friedeich descrita en 1861 por su
autor y la “Idiocia amaurética descrita por Tay en 18881 y por Sach en 1886,
estudiados estos mismos padecimientos en nuestros dias han demostrado la pre-
sencia y la accién patégena del toxoplasma gondii en porcentajes muy altos.

El texoplasma gondii tiene la facultad de invadir y proliferar en todos los
tejidos, érganos y sistemas de nuestro organismo y en cualquiera época de la
vida del ser humano incluyendo la vida intrauterina. Se desarrolla en células
normales procedentes de las tres capas blastodérmicas y aun en las altamente
diferenciadas, como las del miocardio, retina, cristalino, S, R. E., sistema co-
lageno y en el tejido placentario; donde no se desarrolla es en los eritocitos,
se trata de un pardsito sistémico aunque tiene predileccién por el sistema
nervioso.

Puede permanecer en los tejidos y 6rgancs en forma latentes (forma quis-
tica) durante muchos afios, pudiendo, sin conocer las causas, desencadenar en
un momento dado un cuadro patégeno serio y hasta producir la muerte. Esta
forma de evolucién del pardsito se observa frecuentemente en la mujer, que
aparentemente sana, al ser madre, el toxoplasma se libera, se fija en la placenta,

# Trabajo leido por su autor en el Symposium sobre toxoplasmosis desarrollado en
la sesién del 27 de junio de 1962.
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pasa al producto infectindolo y produciendo una pléyade de trastornos, que
es lo que conocemos como Forma congénita de la toxoplasmosts,

Tomando en cuenta la opinion de eminente clinicos e investigadores y la
nuestra propia, para el diagnéstico integral de la toxoplasmosis, contamos ac-
tualmente con Diagndstico clinico, Diagndstico de laboratorio y Pruebas te-
rapéuticas.

DiacndsTico cLiNico

Este diagnéstico agrupa dos grandes entidades clinicas: Toxoplasmosis con-
génita y Toxoplasmosis adquirida, con sus formas y variedades de cada una,
como se expone en Seguida:

TOXOPLASMOSIS CONGENITA
Forma materna infantil (perinatal)

Madre aparentemente sana: ........ aborto placenta previa.
Piede Qrighnar! o vves ursamusanens mortinato (muerte fetal tardia) producto
vivo con malformaciones.

Forma infantil temprana
El nifio al nacer puede presentar:

Variedad cerebro-oculo-medular
Hidrocefalia
Macro y microcefalia
Coriorretinitis
Calcificaciones cerebrales
Trastornos psicomotores
Ataques epilépticos
Contracciones musculares
Ataxia, idiocia, etc.

Variedad parasistémica
Hepatitis con o sin ictericia
Neumonitis
Esplenomegalia
Cardiopatias
Erupcién eritema-papulosa
Poliadenitis con o sin fichre
Trastornos psiquicos (esquizofrenia)
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Trastornos mentales oligofrenia idiocia
Trastornos de la conducta (irritabilidad)
Malformaciones congénitas.

Forma infantil tardia

Variedad inaparente

El nifio al nacer estd aparentemente normal, presentando en los primeros
afios, en la juventud, o en el adulto los siguientes trastornos:

Trastornos oculares

Trastornos pulmonares

Trastornos psico-motores

Trastornos psiquicos, mentales y de la conducta

Malformaciones congénitas

Adenopatias con o sin fiebre

Calcificaciones cerebrales, etc.

TOXOPLASMOSIS ADQUIRIDA

Esta forma puede observarse en el nifio, en el adulto y en el anciano, com-
prende las mismas variedades que la anterior o forma tardia,

Durante algiin tiempo imperé la idea de que en la toxoplasmosis infantil
predominaba la sintomatologia nerviosa, en cambio en el joven y en el adulto
predominaban las manifestaciones de otros aparatos. Nelson Waldo en 1959,
expone el llamado criterio diagnéstico para la forma infantil,

Aunque se ha mencionado ya que los sintomas de predominio nervioso in-
ciden con mayor frecuencia en los nifios, en tanto que las manifestaciones de
otros aparatos se observan con mayor frecuencia en ¢l adulto, nuestro criterio
es que el adulto puede sufrir su toxoplasmosis, con manifestaciones neurolégi-
cas, y el nifio puede presentar el cuadro descrito para el adulto con manifesta-
ciones respiratorias, cardiacas, cutdneas y viscerales.

Por lo que llevamos expuesto, y a pesar de los conocimientos que actual-
mente se tienen acerca de la patogenia de este padecimiento, las formas clini-
cas no estdn todavia del todo precisas, y su diagnéstico es un tanto dificil, lo
que requiere para ello la ayuda del laboratoria. Entre las pruebas especificas
para el diagndstico de la toxoplasmosis, contamos hasta la fecha, con los si-
guientes métodos:
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Métodos directos

Primero.  Observacion directa del pardsito en exudados orgénicos como
liquido cefalorraquideo, exudado peritoneal, pleural, placentario, bronquial, o
bien de biopsias de ganglios, de lesiones papulosas cutdneas, humor acuoso del
ojo, de 6brganos después de intervenciones quirtigicas o postmortem en im-
prontas de érganes o en estudios histopatolégicos.

Segundo. Aislamiento del pardsito por inoculacién en animales de labora:
torio (ratén, cobayo, conejo, hamster, etc.), con los especimenes mencionados,
o siembra de los mismos en cultivo de tejidos o en embrién de pollo, Estas
pruebas consideradas como las de mayor valor diagnéstico, no son faciles de
realizarse en todos los laboratorios por requerir material y personal especia-
lizado.

Métodos indirectos

lo. Prucba de fijacion del complemento (Warren y Sabin, 1942), con anti-
geno obtenido por electroforesis del cultivo de toxoplasma en corioalan-
toides de embrién de pollo, técnica de Westphal (1951). Esta reaccién es
poco sensible y de técnica complicada,

20. Reaccidn de neuiralizacién, propuesta por Sabin y Ruchman (1942).

3o. Prucba alérgica o intradermo-reaccidn a la toxoplasmina (Frankel 1948)
usando lisados de toxoplasma, presenta muchas reacciones falsas de tipo
alérgico, por eso su importancia como método diagnéstico se ha limitado
a encuestas epidemioldgicas.

40. Reacidn del colorante, o modificacién citopldsmica, Sabin Feldman (1948),
perfeccionada por Sabin, Enchenwal, Feldman y Jacobs. (1952) modifi-
cada en su fase final por Pangalos y cols. (1956).

50. Prueba de hemoaglutinacion (Jacobs y Lunde, 1957).

60. Reacién ¥V (Lr) o prucha biolgica, utilizando el pez Lebistes reticulatus
(Guppy), Varela y cols. (1957).

To. Prucba de precipitacion, de O’Connor (1957).

80. Prueba con anticuerpos fluorescentes Goldman (1957).

90. Prueba de aglutinacion de Fultén y Truk (1959).

De las Teaciones mencionadas, dos serdn las que requieran nuestra atencién.
La prueba del colorante de Sabin y Feldman, por considerarla en estos momen-
tos la de mayor valor diagnéstico, ademdas de introducir en las técnicas de la-
baratorio un nueve fenémeno serclégico, y por ser la primera vez que es co-
nocido el papel de la properdina en una reaccién antigeno-anticuerpo en la se-
rologia humana.

La segunda prueba la del pez Lebistes reticulatus propuesta por Carletti y
Berle para estudiar las propiedades farmacolégicas del 4cide lisérgico, y que
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fue introducida por primera vez por Varela y cols,, para el diagnéstico de la
toxoplasmosis, abre un nuevo campo en la fisiopatologia del sistema nervioso,
puesto que sustancias procedentes del metabolismo de pardsitos son capaces
de producir trastornos psiquicos.

Prueba del colorante

Técnica. Con el suero sanguineo problema, sin desensibilizar, se hacen di-
luciones con solucion salina (Cl Na al 0.9%) del 1:2 al 1:4096 o mas; a cada
tubo conteniendo 0.1 ml, se le agrega 0.1 ml de antigeno compuesto de toxo-
plasmas vivos, obtenidos del exudado peritoneal de ratones de tres dias de in-
fectados, recogidos en un tubo con anticoagulante heparina o citrato de sodio
al 3.8% y agregindole por cada 0.2 ml de exudado, 0.8 ml de factor accesorio
(F. A. suero humano, que sea negativo a toxoplasmosis). Los tubos se agitan
¥y se colocan en bafio marfa a 37°C durante una hora. Después de ese tiempo
se agrega a cada tubo 0.02 ml de solucién de azul de metileno con pH entre
104 y 11.

Con pipeta Pasteur se toma una gota de cada tubo se coloca en un porta-
abjeto, se tapa con cubre objetos y se observa al microscopio con objetivo seco
del Ne 40,

La reaccién se considera positiva, cuando el protoplasma del pardsito no se
colorea, y es negativo cuando el toxoplasma se colorea con el azul, En la préc-
tica, en el campo del microscopio se observan toxaplasmas con ptroplasma colo-
reado y sin colorear, en este caso se cuentan 100 a 200 toxoplasmas y si en la suma
hay mds del 50% sin colorear la reaccién se da como positiva, en ¢l caso contrario
se da como negativa. Pangalos y cols., después de sacar los tubos, del bafio maria,
toman con asa una pequefia cantidad del contenido de cada tubo, hacen un
frotis, y los colorean por Giemsa; la observacién se hace con objetivo de nmer-
sién, lo cual permite apreciar ciertas modificaciones estructurales (cromatola-
sis) ; para nosotros esta modificacién trae alteraciones en la fijacién y colora-
cién que no deben ser atribuidas a la reaccién.

Esta prueba se basa en el hecho de que los toxoplasmas pierden su afinidad
por el azul de metileno en presencia de anticuerpos especificos y un factor acceso-
rio termolabil. Roth (1953), y Grénroos (1955), demostraron que son necesas
rias las fracciones del complemento C, (3, €74, para que actie el F. A.; el
cual se identifica con la properdina: properdina + Gy + C3 + ' en
presencia Mg, ++ (4 C'1), tienen accién sobre el toxoplasma en la reaccién
del colorante. Dasgupta (1959), cree que la reaccién se verifica con la inter-
venci6n del 4cido ribonucleico del citoplasma, puesto que en los toxoplasmas co-
loreados encuentra dicho écido, lo cual es imposible en los no coloreados,

Desmonts (1954), observa que en la prucha hay un proceso de lisis que
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comienza con la inmovilizacién del toxoplasma, sigue una fase de edema para
terminar en lisis. Otros investigadores observaron dos fases: primera, invasion
de anticuerpos a la célula en presencia del F. A., produciendo alteraciones en
el citoplasma con edema; en la segunda fase se presenta lisis parcial con ex-
pulsién del citoplasma.

Prueba del Lebistes retitulatus

Técnica. Se toman de 2 a 4 ml de L. C. R. se colocan en un tubo de
ensaye de 195 X 22 mm., se le afiade de 4 a 8 ml de piridina (C; Hy N),
inmediatamente se coloca en bafio marfa a 55°C, haciendo pasar una co-
rriente de aire a fin de eliminar toda la piridina y obtener un extracto seco que
queda adherido a las paredes del tubo, E] extracto se disuelve en 5 ml de
agua de la llave exenta de cloro y se coloca, dentro, una hembra de Lebistes,
reticulatus (guppy). Cuando la prueba es positiva el color gris verdoso de
los peces va oscureciéndose poco a poco hasta ennegrecerse, la prueba comien-
za a 10 6 15 minutos para terminar a la hora mis o menos. La causa del
ennegrecimiento es debido a que los cromatéforos de las aletas sobre todo de
las dorsales y de las escamas que se encuentran uniformemente repartidas en
finas hileras, se aglutinan formando pequefios conglomerados, Este fendmeno
es debido probablemente a que ciertas sustancias, como el dcido lisérgico y
la dietilamina del é4cido lisérgico, actian sobre la hipdfisis o la region del hipo-
campo y producen, por via hormonal, el estallido de los cromatéforos.

Prueba terapéutica

Se conoce la aceidn, tanto “in vivo™ como “in vitro” de determinadas dro-
gas, entre ellas la pyrimethamina (2,4-diamino-5-chlorophenyl-6-cthyl primidina)
y las sulfas sobre todo las llamadas de eliminacién lenta y la accién sinérgica de
ambas en los animales y en el hombre.

Si tomamos en cuenta, por una parte los resultados curativos con dichas
drogas en padecimientos con cuadros clinicos con sospechas de toxoplasmosis
cuyas reacciones serolégicas son débilmente positivas y aun negativas, y por otra
la exacerbacién de los principales sintomas con aumento de la positividad de
las reacciones seroldgicas, (estado de reactivacion) que se presentan al prin-
cipio de administrar dichas drogas en un tratamiento adecuado la observa-
cién de los datos mencionados nos puede ayudar a inclinarnos en favor de un
diagnéstico de toxoplasmosis.
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