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La infección asintomática del 
hombre y los animales por Toxo~Z~sma 
gondii es común en el continente ameri- 
cano. Así lo indica la elevada prevalencia 
de anticuerpos contra dicho protozoario, 
que en América Latina generalmente se 
encuentran en 50 a 60% de las personas 
de 20 a 30 años, las cuales son asinto- 
máticas (1). De manera análoga, las en- 
cuestas serológicas han revelado la pre- 
sencia de anticuerpos en animales 
normales (2). No obstante, también se 
presenta la enfermedad clínica; por 
ejemplo, Splendore descubrió T gondii 
en un conejo de laboratorio que enfermó 
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espontáneamente en el Hospital Portu- 
gués de São Paulo (3). Asimismo, la en- 
fermedad clínica fue comprobada- me- 
diante examen post motiem en lactantes 
y adultos (4, 58). 

(Qué enseñanzas inmunoló- 
gicas pueden derivarse de la coexistencia de 
infecciones asintomáticas e infecciones 
clínicas y aun mortales en animales y en 
el hombre? Conviene empezar por un 
bpeve análisis general de la inmunología 
de la toxoplasmosis porque es funda- 
mental para entender la toxoplasmosis 
clínica, su diagnóstico y su tratamiento 
óptimo. Por lo que se refiere al ser hu- 
mano, en el cuadro 1 se comparan diver- 
sas reacciones inmunitarias a la infección 
por 1: gondii, agrupadas en siete res- 
puestas clínicas. En cuanto a los ani- 
males, casi todos adquieren fácilmente la 
inmunidad, aunque la infección persiste 
y se forma un reservorio enorme de ani- 
males crónicamente infectados que sir- 
ven de huéspedes intermediarios; esto 
favorece la permanencia de la infección 
en la naturaleza y su transmisión por ga- 
tos (figura 1). 

A juzgar por la gran patogeni- 
cidad de 2: gondii en los mamíferos aus- 
tralianos (canguros y otros), que evolu- 
cionaron en un ambiente donde no 
había gatos, y en los monos arborícolas 
como titíes y monos nocturnos (especies 
Saimib scireus y Aotm tn’vi~gatm) de 
Panamá, comparada con la resistencia de 
los animales que viven a nivel del suelo 





FIGURA 1. Transmisión de Toxop/asma gondii se incluyen el ciclo natural y el ciclo animales domésticos-hombre. 
Los tres reservorios importantes del pariste son los felinos, el suelo y los huéspedes intermediarios (7). 
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(2), cabe suponer que las especies ex- 
puestas a oocistos de toxoplasma en el 
suelo fueron seleccionadas por su capaci- 
dad para adquirir inmunidad oportuna- 
mente. 

El ciclo de vida y otros aspec- 
tos del parásito se examinan en otra parte 
(S-7). Las personas se infectan con oocis- 
tos provenientes de heces de gato, que 
persisten en el suelo por largo tiempo, 0 
al comer carne mal cocida de animales 
crónicamente infectados (figura 2). 

La inmunidad protectora con- 
tra T. gondii es específica y está mediada 
por anticuerpos y por linfocitos T y sus 
productos. Se han descrito varias clases 
de anticuerpos que ejercen acción sobre 
diversos antígenos; todos ellos se forman 
a los pocos días de la infección. 

Algunos de estos anticuerpos 
originan lisis del protozoario, como lo 
demuestra la prueba del colorante de Sa- 
bin y Feldman (8). Actúan exclusiva- 

mente sobre el parásito extracelular, cuya 
membrana celular perforan con ayuda 
del complemento (g), lo cual produce es- 
cape de citosol (10). Pero si bien los ex- 
perimentos acerca de la protección han 
mostrado que unas cuantas dosis letales 
de r[: gondii pueden ser dominadas por 
anticuerpos de este tipo “transferidos de 
manera pasiva”, estos rara vez modifican 
de modo apreciable la infección experi- 
mental grave (ll). Ello puede deberse en 
parte a que los taquizoítos pueden infec- 
tar células vecinas sin estar expuestos a 
anticuerpos o también a que los taquizo- 
ítos viajan por el torrente circulatorio en 
el interior de los leucocitos, protegidos 
del anticuerpo. Sin embargo, los anti- 
cuerpos tranferidos pasivamente aumen- 
tan el efecto de la inmunidad celular, 
como lo indican los estudios realizados 
en ratones desprovistos de IgM (12). 

El factor específico más im- 
portante en la inmunidad protectora son 
las células linfáticas sensibilizadas, pues 
se ha demostrado que confieren inmuni- 
dad por transferencia de células adop- 
tivas (ll). Al examinar por separado sus- 



FIGURA 2. Transmisión de Toxop/asma gondii al ser humano. Todas las infecciones humanas 
proceden directa II indirectamente de los oocistos excretados por los felinos en las deyecciones. 
Las personas ingieren los oocistos directamente con la tierra contaminada por tales heces o se 
infectan de manera indirecta al comer carne mal cocida de animales que ingirieron oocistos. La 
infección del feto puede ser consecuencia de la infección materna adquirida por cualquier vía 

in). 

pensiones de linfocitos con inmunidad 
específica y no específica combinados con 
macrófagos, los primeros desempeñaron 
una función decisiva (13). Otros experi- 
mentos que demostraron su extraordina- 
ria sensibilidad, a 50 rads y a pequeñas 
concentraciones de cortisol, corroboraron 
que los linfocitos específicamente com- 
prometidos eran decisivos (14). 

La incapacidad de los ratones 
desnudos atímicos para adquirir inmuni- 
dad y el hecho de que los trasplantes de 
timo reparan ese defecto indicaban la in- 
tervención de linfocitos T (IS). Además, 
la posibilidad de abolir la inmunidad es- 
tablecida en cricetos mediante dosis far- 
macológicas de corticosteroides, a pesar de 
que estos animales tenían grandes concen- 
traciones de anticuerpos, concordaba con 
la teoría de que los linfocitos T desempe- 
ñan una función esencial (16, 17). 

También se ha demostrado 
que los productos de linfocitos humanos 
inhiben la multiplicación de T. gondii en 
los macrófagos (18, 19). Se han estu- 
diado por lo menos dos tipos de me- 
diadores en los sobrenadantes de linfoci- 
tos provenientes de animales inmunes. A 
partir de linfocitos de ratón se obtuvo un 
factor inhibidor para dicho protozoario 
con un peso molecular de 40 000 a 
80 000 daltones. Esta sustancia, estu- 
diada principalmente en macrófagos de 
ratón (20, 21), actúa también en células 
renales de dicho roedor (22). De linfoci- 
tos de criceto se obtuvo lo que parece ser 
otro mediador inmunitario antitoxoplás- 
mico; tiene un peso molecular de 4 000 a 
5 000 daltones y se estudió en macrófa- 
gos, células renales y fibroblastos (23). 



En este caso se hallaron mediadores in- 
munitarios contra lT gondii y Besnoitia 
jd&oni en sobrenadantes de linfocitos 
de criceto; cada uno era específico, aun- 
que con algunas sustancias agregadas in- 
específicas. No se ha estudiado la especi- 
ficidad microbiana de los mediadores 
murinos, pero en varios de los sobrena- 
dantes se identificaron propiedades de 
interferón de tipo inmunitario, lo que 
sugiere que cierto mediador del sobrena- 
dame, aunque inducido de manera espe- 
cífica, se expresó de modo inespecífíco. 
En otro trabajo se comparan más detalla- 
damente los diversos mediadores (24). 

Hay que considerar también 
una serie de factores inmunitarios ines- 
pecíficos. El interferón alfa resultó activo 
en ciertos estudios (25), pero en otros fue 
inactivo (26). La fagocitosis y la destruc- 
ción por macrófagos activados fueron 
muy eficaces pero inespecíficas, no obs- 
tante que los linfocitos comprometidos o 
los anticuerpos les confirieron especifici- 
dad (27). Se ha observado una activación 
del metabolismo oxidativo en los macró- 
fagos que acompaña a la fagocitosis y 
precede a la destrucción de T. gona’ii por 
metabolitos reactivos de oxígeno (28). El 
interferón gamma fue identificado como 
la linfocina (denominada también factor 
activador de macrófagos, FAM) que esti- 
muló a los macrófagos a liberar peróxidos 
y destruir toxoplasmas (29). En cultivos 
de fibroblastos el interferón gamma pro- 
vocó la degradación del triptófano, lo 
que a su vez limitó la proliferación del 
protozoario (especialmente en el medio 
de Eagle, que contiene solamente 10 pg/ 
ml de este aminoácido). A mayores con- 
centraciones de triptófano aumenta la 
cantidad de interferón necesaria para 
producir actividad antitoxoplásmica de- 
mostrable (30). 

Si bien todos estos factores 
pueden participar en cierta medida en el 
fenómeno inmunitario in vivo, es impor- 
tante tener presente que, a diferencia de 
leishmanias e histoplasmas, que infectan 
macrófagos, los toxoplasmas infectan 
principalmente células tisulares como fi- 
broblastos, hepatocitos y neuronas. Los 
estudios histopatológicos, la cinemato- 
grafía (31) y la microscopia electrónica 
(32) han demostrado que el toxoplasma 
invade activamente células hepáticas, fi- 
broblastos, células miocárdicas, de mús- 
culo liso y endoteliales, neuronas, células 
intestinales y otras células epiteliales en 
animales de laboratorio y en el hombre. 
Por esto, es importante explicar la in- 
munidad en células distintas de los ma- 
crófagos, las cuales probablemente no 
liberan metabolitos de oxígeno. El 
bloqueo de la proliferación de T. gondii 
con interferón gamma, mediado por la 
degradación del triptófano, es un me- 
canismo que podría actuar en un 
huésped desnutrido (la concentración 
normal de este animoácido en la sangre 
es, aproximadamente, de 7 ug/ml). Sin 
embargo, la protección inespecífica in- 
ducida por Listerzu monocytogenes y B. 
jelZiYoni solo fue contra 10 toxoplasmas 0 

s 

menos, mientras que la inmunidad es- g 
pecífica protegió contra más de 100 000 2 
(33). Este último orden de magnitud de 2 
protección específica es el que debemos g 
esforzarnos en explicar desde el punto de 
vista inmunológico. 

2 
b 

La mayor parte de las cepas de 
T. gondii son poco patógenas para casi 2 
todos los huéspedes (34). La inmunidad 
que sigue a la infección aguda suele estar 

9 

relacionada con una infección persis- 
tente, estado que se denomina inmuni- 

n ‘r 

dad concomitante (3J) o premunición c 
(36). Este es un mecanismo por el cual el 4 
parásito asegura su supervivencia en la 
naturaleza, y la premunición es el mejor 

2 

estado de inmunidad que pueden alcan- 
zar la mayor parte de los huéspedes. 287 



Hasta hace poco no se sabía a ciencia 
cierta si la infección persistente con el 
protozoario era necesaria para mantener 
la inmunidad. Los estudios sobre vacuna- 
ción de ratones con toxoplasmas muertos 
no obtuvieron resultados concluyentes 
(3 7-40). En fecha reciente se descubrió 
una cepa de T. gondii no persistente (lla- 
mada ts-4) (41) que confiere inmunidad 
a ratones, cricetos, conejos y ciertos 
monos (37, 40, 42) (Escajadillo, A. y 
Frenkel, J. K., datos inéditos). Aparte de 
que podría ser una buena cepa para va- 
cuna, la ts-4 permite también estudiar la 
inmunidad antitoxoplásmica sin infec- 
ción persistente. 

M ODALIDADES 
DE LA ENFERMEDAD Y LA 
INMUNIDAD HUMANAS 

Con base en lo expuesto, se 
puede intentar un análisis de los diversos 
factores inmunitarios que operan en cada 
síndrome de la enfermedad en el ser hu- 
mano (véase cuadro 1). 

Toxoplasmosis clínica diferida 
Este cuadro afecta a 20 a 40% 

de los niños nacidos de mujeres que se 
infectan durante el embarazo. La madre 

% 
2 

permanece asintomática, pero esta pro- 
porción de las criaturas se infectan en 

3 útero. Aunque ambas están infectadas 
8 con la misma cepa de T. gondii, y a pesar 
Y 
E 

de la transferencia pasiva de IgG antito- 

s xoplásmica de la madre al feto, el resul- 

2 tado final es la enfermedad al nacer en 
.N 
B 

aproximadamente 30% de los casos in- 

2 

fectados, osea 10 % de los niños nacidos 
de mujeres que se infectan durante el 

B embarazo. 
Q Desde luego, se sabe muy 

bien que la mayoría de las personas 
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adultas adquieren rápidamente inmuni- 

dad antes de que se presenten lesiones, 
síntomas o signos. Pero la mayoría de las 
criaturas infectadas en útero, aunque no 
siempre presentan síntomas al nacer, al- 
bergan un número tan elevado de parási- 
tos que acaban por sufrir coriorretinitis 
(43). Este experimento de la naturaleza 
ilustra la madurez y la inmadurez in- 
munitarias, estados que pueden obser- 
varse también en ratas (44), gatos (4s) y 
pollos (46). 

Si bien cabe esperar que las 
infecciones comunes por toxoplasma 
sean asintomáticas, porque los animales 
y el hombre han sido seleccionados por 
su capacidad de adquirir inmunidad, 
esta debe madurar. En las ratas ello 
sucede en la segunda semana de vida 
(44); en los pollos a los dos días de la sa- 
lida del cascarón (46); en los gatos en el 
tercer mes (45), y en los niños entre los 6 
y 12 meses, alrededor del período del 
destete. En todos estos casos, es el mo- 
mento en que aumentan las probabi- 
lidades de exposición a los oocistos o 
quistes tisulares en la naturaleza. 

Toxoplasmosis clínica mínima 
Es la que presentan los niños y 

adultos que sufren toxoplasmosis aguda 
manifestada únicamente por febrícula, 
un “resfrío” leve o linfadenopatía. Este 
cuadro rara vez se diagnostica, salvo 
cuando se descubre en el curso de una in- 
vestigación epidemiológica suscitada por 
una forma más grave de la enfermedad. 
Se han informado ejemplos de tales in- 
fecciones en brotes ocurridos en una ca- 
balleriza de Atlanta, Estados Unidos de 
América (47), y en la selva de Panamá 
(48). En ambos se creyó que la infección 
había sido adquirida por exposición a 
oocistos. Igualmente, tres de siete infec- 
ciones accidentales en el laboratorio (49) 



produjeron síntomas mínimos; las otras 
cuatro fueron totalmente asintomáticas. 
Además, durante un estudio de diez 
años de una población panameña se 
identificaron 5 5 seroconversiones, pero 
ninguno de estos individuos informaron 
de enfermedad alguna que pudiera rela- 
cionarse con la infección toxoplásmica 
(Sousa, 0. R. et ad, datos inéditos). 

La linfadenopatía con hiper- 
plasia linforreticular (50, SI) suele ser in- 
dicio de la adquisición de inmunidad. A 
veces va precedida de manifestaciones 
agudas (52). El examen histológico revela 
la presencia de escasos microorganismos 
en ganglios linfáticos afectados, y gene- 
ralmente hay quistes; los títulos de anti- 
cuerpos a menudo están elevados (33). 
Desde el punto de vista histológico, el 
cuadro es distinto de un linfoma (50, %), 
aunque a veces la toxoplasmosis aguda se 
presenta en un enfermo con linfoma in- 
cipiente (55). 

Toxoplasmosis clínica aguda 
Se caracteriza por ser una afec- 

ción aguda, grave, generalizada, a me- 
nudo acompañada de lesiones focales 
graves en pulmones, hígado, corazón, 
cerebro o músculo esquelético, y que 
puede ser mortal. Han ocurrido muchos 
casos presuntos, según datos clínicos y 
serológicos; algunos se confirmaron por 
el examen histopatológico. Afecta tanto 
a los niños (4, 6, J8) como a los adultos 
(4, S7, 58). 

En algunas circunstancias 
puede deberse a la existencia de un de- 
fecto en la resistencia natural caracte- 
rística. Un enfermo padecía bartonelosis 
concomitante (58). Varios eran de edad 
avanzada (Sg), y en los ratones el enveje- 
cimiento ha sido relacionado con dis- 
minución de la resistencia (60). Unos 
cuantos presentaban inmunosupresión 
cuando se infectaron, ya sea por quimio- 
terapia antitumoral (61, 62) o por haber 

recibido un trasplante renal o, sobre 
todo, cardíaco (63) de un donante cróni- 
camente infectado. 

Toxoplasmosis subaguda 
Es una infección adquirida en 

útero por el feto con inmadurez inmuni- 
taria que, pese a la exposición a los anti- 
cuerpos maternos, es sintomática du- 
rante un período prolongado. Como han 
señalado Desmonts y Couvreur (64), cuan- 
do T gondii se transmite en el segundo 
trimestre de la gestación produce un cua- 
dro clínico más grave que cuando se 
transmite durante el tercero. No obstante, 
la transmisión es más común en este 
último período. 

Los estudios de Eichenwald 
(Cr) han distinguido entre enfermedad 
generalizada y afección del sistema ner- 
vioso central. La infección generalizada 
ocurre al principio y luego puede condu- 
cir a encefalitis. La encefalitis difusa y la 
necrosis periventricular son comunes en 
los Estados Unidos y Europa, pero no se 
encontraron en un grupo de casos que 
tuvimos oportunidad de estudiar en 
Costa Rica. 

La necrosis periventricular $ 
comienza en forma de ulceraciones epen- 
dimarias causadas por taquizoítos y s 

avanza hasta una vasculitis no asociada 
2 

con los toxoplasmas. Esta vasculitis 2 

periventricular uniforme, junto con la s 
trombosis, llevó a proponer la hipótesis e 
de que el antígeno, atrapado en los tres 
ventrículos rostrales al acueducto obs- 

G 

truido, reacciona con los anticuerpos he- 3 
matógenos; es decir, una reacción de 
antígeno-anticuerpo in vivo (66); luego, 

is 

la trombosis de los vasos afectados ori- 2 
gina necrosis periventricular. Se excluyó 0 
la posibilidad de una reacción tóxica al 
observar que no había daño celular en la 

2 $2 
s 

289 



luz ventricular, donde se pudo observar 
que el tejido de granulación provenía de 
las paredes de las arterias grandes trom- 
bosadas que no sufrieron necrosis com- 
pleta. 

La aparición de hidrocefalia 
interna secundaria a obstrucción del 
acueducto se acentúa por la inflamación 
y el paso de proteínas plasmáticas a los 
ventrículos y entraña un pronóstico 
grave. En los niños que sobreviven pue- 
den observarse calcificaciones intracere- 
brales visibles como depósitos curvilíneos 
que corresponden a los focos necróticos 
en las paredes ventriculares y otros sitios. 
Se cree que el feto forma activamente 
anticuerpos a partir de la segunda mitad 
de la vida intrauterina; es probable que 
estos, junto con los anticuerpos maternos 
adquiridos por difusión pasiva, contri- 
buyan a mitigar las lesiones viscerales. 
No obstante, las lesiones cerebrales y reti- 
nianas progresan a pesar de los títulos al- 
tos de anticuerpos (67). No se tiene cono- 
cimiento alguno acerca de la inmunidad 
celular en el cerebro del feto o del 
neonato; pero parece ser baja. 

Toxoplasmosis crónica 
La enfermedad crónica es una 

complicación de la infección crónica, que 
persiste en casi todas las personas después 
de superarse la infección aguda. Las 

z 
2 

pruebas más válidas de persistencia 
crónica se han obtenido en animales, en _ 

3 los cuales los quistes pueden identificarse 
8 por estudio histológico y por inocula- 
Y 
E 

ción, durante meses y aun años, en la 

x mayor parte de los huéspedes, excepto 

2 los bovinos. Debido al ciclo de vida de T. 
.=: 
8 

gondii, la infección crónica del huésped 

$ 

intermediario es útil al parásito, ya que la 
infección se transmite a los gatos con más 

-3 eficacia por conducto del quiste tisular 
Q que del oocisto (68). 
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La persistencia del quiste se 
adquirió por selección natural desde que 
el toxoplasma se convirtió en un coccidio 
heteroxeno o “de dos huéspedes”. Los 
quistes se encuentran en el cerebro, los 
músculos esqueléticos y cardíacos y en 
otros muchos órganos; cada uno contiene 
cientos o miles de bradizoítos (mi- 
croorganismos que se multiplican lenta- 
mente) (69). Con el desgaste y la rotura 
de los quistes y por la hipersensibilidad 
retardada, se destruyen también células 
vecinas. Las lesiones importantes desde el 
punto de vista clínico se observan parti- 
cularmente en la rerina, debido a la gran 
concentración de función y la falta de ca- 
pacidad regenerativa de tal estructura. 

En el ser humano la mayor 
parte de las lesiones de la retina curan es- 
pontáneamente, aun sin quimioterapia 
(66), lo cual parece sorprendente. Sin 
embargo, en el modelo experimental del 
criceto se comprobó que la rotura de los 
quistes en la retina provoca también le- 
siones inflamatorias y cicatrización, in- 
cluso sin proliferación de taquizoítos. De 
estas observaciones surgió la hipótesis de 
la “lesión por rotura del quiste”, basada 
en la liberación de antígeno en presencia 
de hipersensibilidad de tipo retardado, 
pero con inmunidad suficiente para inhi- 
bir la proliferación de los taquizoítos 
(GG). Por otro lado, en el ser humano y el 
criceto se ha descrito un número redu- 
cido de lesiones producidas por taquizo- 
ítos, y por ello se propuso la hipótesis de 
que en estos casos existe un defecto in- 
munitario en la retina. 

Teniendo en cuenta el doble 
mecanismo patogénico de la coriorretini- 
tis toxoplásmica, calculamos que 90 % de 
los casos son consecuencia de la rotura de 
quistes, y las lesiones son causadas por hi- 
persensibilidad en presencia de inmuni- 
dad suficiente; 10% se deben a la proli- 
feración de los taquizoítos, que produce 
necrosis de células individuales parasita- 
das y como consecuencia del defecto in- 



munitario localizado. Como en la práctica 
a menudo se emplean corticosteroides 
para disminuir la inflamación de la hi- 
persensibilidad, hay que advertir que las 
dosis antiinflamatorias frecuentemente 
producen inmunosupresión. Por esta 
razón, si un quiste se desintegra muchos 
de los bradizoítos liberados no serían des- 
truidos, proliferarían como taquizoítos y 
destruirían activamente las células reti- 
nianas parasitadas. Por esta razón, la ad- 
ministración de dosis antiinflamatorias 
de corticosteroides para tratar la toxoplas- 
mosis ocular siempre debe ir acompaña- 
da de quimioterapia con sulfadiazina y 
pirimetamina para inhibir la prolifera- 
ción de los parásitos (66). 

Toxoplasmosis recrudescente 
0 recurrente 

Esta afección se caracteriza por 
lesiones focales, por lo común del cerebro 
pero ocasionalmente de la retina o el 
miocardio, donde un gran número de ta- 
quizoítos destruyen las células que han 
parasitado. La toxoplasmosis recrudes- 
cente se presenta de manera característica 
en personas con inmunosupresión; por 
ejemplo, enfermos de linfoma, indivi- 
duos que reciben quimioterapia contra 
tumores, receptores de trasplantes o suje- 
tos con síndrome de inmunodeficiencia 
adquirida (SIDA). 

Las lesiones cerebrales son fo- 
cos necróticos esféricos que en el examen 
histológico muestran bordes hemorrági- 
cos; en el tomograma axil por computa- 
dora se ven como lesiones en forma de 
diana o anulares. A veces se denominan 
abscesos, pero no contienen pus. En el 
huésped inmunosuprimido la rotura de 
quistes que liberan bradizoítos permite 
que las células vecinas sean parasitadas y 
que prolifere un gran número de ta- 
quizoítos, por lo cual las lesiones se en- 

sanchan. Se ha descrito una lesión ocular 
análoga por lo menos en una paciente so- 
metida a tratamiento prolongado de cor- 
ticosteroides, inyectados debajo de la 
cápsula de Tenon (70). 

La toxoplasmosis recurrente, 
característicamente focal, puede distin- 
guirse de la infección primaria en 
huéspedes con inmunosupresión, que es 
generalizada. Cabe suponer que la in- 
munosupresión más intensa del SIDA 
produzca más focos en otros órganos 
(71). 

Las lesiones de la toxoplasmo- 
sis recurrente han sido estudiadas experi- 
mentalmente en cricetos y comparadas 
con las lesiones humanas (16, 17, 66); 
también se ha examinado una extensa se- 
rie de casos de toxoplasmosis en personas 
con inmunosupresión (72). Se cree que la 
afección local en el cerebro es consecuen- 
cia de quistes situados en ese lugar. Sin 
embargo, el factor patogénico principal 
es un grave defecto inmunitario del sis- 
tema nervioso central que permite la 
multiplicación de los microorganismos. 
Se ha propuesto también que los parási- 
tos pueden llegar al cerebro por vía he- 
matógena; pero esto es poco probable 
porque no suele haber ninguna fuente 

2 

extraneural de proliferación de toxoplas- 
2 

mas. Además, como estos pacientes 5 q 
tienen anticuerpos y complemento, ca- 2 
bría esperar la neutralización de por lo 
menos los toxoplasmas extracelulares di- 

$$ 

seminados por el torrente circulatorio. La 
!? 
L 

quimioterapia con sulfadiazina y pirime- 
tamina es eficaz en las personas con in- 
munosupresión porque obra directa- 3 

mente sobre los taquizoítos que se están 
2 

multiplicando (17, 66). s 
z 

Infección subclínica . 
\ 

Esta forma se encuentra en la 
mayoría de personas y animales que po- 
seen títulos estables de anticuerpos, por 
lo general solo de la fracción IgG, sin 

2 
4 
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manifestaciones clínicas. Como se dijo al 
examinar la premunición, muchos de es- 
tos sujetos probablemente persisten in- 
fectados, como lo indica la inoculación 
positiva de animales (73). La presencia de 
una infección-inmunidad eficaz también 
se ha deducido de la observación de ani- 
males de laboratorio asintomáticos. Sin 
embargo, el tratamiento con grandes do- 
sis de corticosteroides y ciertos agentes 
antineoplásicos puede abolir la inmuni- 
dad en los animales y el hombre (16, 17), 
de suerte que individuos con infecciones 
subclínicas corren el riesgo de sufrir toxo- 
plasmosis recrudescente o recurrente. 

No obstante, en determina- 
dos estados de hipercorticismo la in- 
munidad antitoxoplásmica humana es 
más estable que la inmunidad contra ci- 
tomegalovirus, pues hay mucho menos 
recaídas de toxoplasmosis que de infec- 
ción por citomegalovirus. A este res- 

pecto, cabe mencionar que 1: gondii se 
ha aislado en la necropsia de varias per- 
sonas con inmunosupresión pero sin le- 
siones (17, 73). 

La prevalencia de infección 
subclínica es mayor en América Latina 
que en los Estados Unidos de América. 
Los grupos de edad latinoamericanos 
tienden a presentar títulos promedio de 
anticuerpos más altos que sus similares 
norteamericanos. Esta circunstancia se atri- 
buye a las mayores tasas de infección y rein- 
fección registradas en América Latina (1). 

Por ejemplo, la prevalencia de 
anticuerpos en la población costarricense 
de 15 a 2 5 años es de 60 % , aproximada- 
mente. El título más común de anticuer- 
pos es de 1: 1 000, pues una cuarta parte 
de los individuos seropositivos muestran 

FIGURA 3. Esquema para valorar los títulos de anticuerpos antitoxoplásmicos IgM determinados mediante la prueba 
del anticuerpo inmunofluorescente (AIF) y la prueba de inmunosorción enzimática (ELISA). 

I IaM neoahva I 

aLa mterpretación depende del tipo de prueba empleada 

SI la mfecctbn 
ocurre durante el 

embarazo. hay 15 a 
40% de probablh- 

dades de ue el feto 
,9 se In ecte 



este valor u otro más alto. Puesto que 
tales títulos de IgG se encuentran en los 
límites de los observados en la toxoplas- 
mosis clínica, es importante distinguir 
entre toxoplasmosis y enfermedades no 
relacionadas con ella en pacientes con 
anticuerpos que son resultado de una in- 
fección pasada. 

La figura 3 muestra cómo 
pueden utilizarse los títulos de anticuer- 
pos IgM para evaluar el significado de los 
títulos elevados de IgG. Las embarazadas 
con títulos altos deben ser sometidas a las 

FIGURA 4. Esquema para confirmar o descartar el diagnóstico de toxoplasmosis aguda asinto- 
mática en la embarazada y las consideraciones terapéuticas pertinentes (76). 
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Meduón de antlcuerpos IgM eo el 

sulfadiazlna-plrlmetamlna- 

aAIF = prueba de anticuerpo fluorescente 
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pruebas pertinentes para distinguir entre 
infección materna aguda reciente (du- 
rante la cual pudo haberse infectado el 
feto) e infección subclínica contraída an- 
teriormente (en cuyo caso la inmunidad 
materna protege al feto). La figura 4 pre- 
senta en forma esquemática una manera 
de abordar este problema mediante la 
determinación serológica de anticuerpos; 
si es necesario, al mismo tiempo hay que 
intentar aislar los microorganismos e 
identificar la presencia de antigenemia. 
El tema del tratamiento se revisó en un 
simposio reciente (76). 

E LABORACION 
DE UNA VACUNA 

El examen que hemos hecho 
de la inmunidad en la toxoplasmosis 
sería incompleto si no se hiciera una 
breve referencia a las posibilidades de la 
inmunización. Una vacuna sería útil para 
el hombre y la mayor parte de los ani- 
males si evitara la enfermedad o la trans- 
misión de Z gondii al feto, que es muy 
susceptible. Ahora que se cuenta con 
muchas cepas poco patógenas es fácil lo- 
grar la inmunidad; pero es inaceptable 
correr el riesgo de recrudescencia como 
posible consecuencia de la vacunación. 

\c> Por mutagénesis se ha encon- 

Ex trado una cepa de 1: gondzi’, la ts-4, que 
r-l 
. inmuniza a los animales pero que no per- 

52 siste más de un mes o dos en ratones y 
8 cricetos (37, 40, 41). Actualmente se r-l 

Ei 
llevan a cabo experimentos para someter 

8 
a prueba la eficacia y la inocuidad de una 

A, vacuna a base de dicha cepa. 
.N 
ti 

Los gatos adquieren resisten- 

ss 
cia a la toxoplasmosis por lo común hacia 
la época del destete, pero siguen ex- 

0 pulsando gran número de oocistos des- 
Q pués de la primera infección con bradizo- 

ítos de quistes tisulares (45). Las cepas de 

294 T. gondzi’ que no producen quistes y la 

vacuna elaborada con microorganismos 
muertos no han logrado inmunizar a es- 
tos animales contra la expulsión de oocis- 
tos (74). Sin embargo, los gatos tratados 
con monensina (un ionóforo carboxílico 
no iónico empleado en pollos y bovinos 
como coccidiostático y para mejorar la 
utilización de los alimentos) podrían ser 
vacunados sin que en el proceso de in- 
munización expulsaran oocistos (7s). 

En varios países se están eva- 
luando los costos relacionados con la to- 
xoplasmosis, así como la costeabilidad de 
las medidas higiénicas y la vacunación 
utilizadas para prevenirla. 

RI SUMEN 
Se revisan los conocimientos 

actuales sobre la inmunología de la toxo- 
plasmosis y esa información se relaciona 
con las diversas respuestas clínicas y sub- 
clínicas a la infección por Toxopkwza 
gondii. 

Se señala que la infección por 
í? gondii provoca fácilmente una in- 
munidad que, según se ha demostrado, 
depende sobre todo de factores prove- 
nientes de los linfocitos T y, en menor 
medida, de los anticuerpos. Estos, con 
ayuda del complemento, lisan los toxo- 
plasmas extracelulares, pero no pueden 
actuar contra los microorganismos que se 
multiplican dentro de gran variedad de 
células, entre ellas frbroblastos, células 
musculares, neuronas y células hepáticas. 
Se ha encontrado un mediador derivado 
de linfocitos T con actividad contra los 
toxoplasmas alojados intracelularmente. 

La infección subclínica asinto- 
mática común de los mamíferos, las aves 
y el hombre depende de una inmunidad 
eficaz. Los distintos estados morbosos de- 
rivados de la infección por 1: gondii son 



la toxoplasmosis clínica diferida, en la 
que la madre asintomática infecta al feto 
(en quien la enfermedad suele ser mani- 
fiesta), así como las formas mínima, sub- 
aguda, aguda, crónica y recrudescente. 
Se comenta la información actual sobre 
el efecto que ejercen los factores inmuni- 
tarios, o su ausencia, en cada una de estas 
formas, con especial énfasis en los resul- 
tados diagnósticos y serológicos. Por úl- 
timo, se examinan las posibilidades de 
elaborar una vacuna contra la toxoplas- 
mosis . cl 
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S UMMARY 

IMMUNlTYIN 
TOXOPLASMOSIS 

This article reviews what is cur- 
rently known about toxoplasmosis immunol- 
ogy and relates that information to the vari- 
ous clinical and subclinical responses to 
Toxoplasma gondii infection. 

In brief, the text notes that T 
gondii infection readily elicits an immunity 
that has been shown to depend principally on 
T-ce11 factors and to a lesser degree on anti- 
body. The latter lyses extracellular I: gondii 

\3 

5 
in the presente of complement, but is not ef- 
fective against the organisms that multiply 

- 
3 

intracellulary in a variety of cells-including 

8 
fibroblasts, muscle cells, neurons, and liver 

- cells. A mediator derived from T-lympho- 

8 
cytes has been found active against intracellu- 

2 
lar T gondii. 

A, 

The common subclinical asymp- 
tomatic infection in mammals, birds, and 
man is dependent upon an effective immu- 
nity. The various disease conditions derived 
from T gona’ii infection include deferred 
clinical toxoplasmosis, in which an asympto- 
matic mother infects her fetus (in whom ill- 
ness is often apparent), as well as threshold, 
subacute, acute, chronic, and recrudescent 
disease conditions. Available information 
about the roles that immunologic factors or 
their absence play in each of these conditions 
is presented, with emphasis being placed on 
diagnostic and serologic findings; and the 
potential for developing a vaccine against 
toxoplasmosis is discussed . 
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RE * SUMÉ RE SUMO 

A IMUNIDADE NA 
‘I’OXOPLASMOSE 

Examinar-n-se os conhecimentos 
atuais sobre a imunologia da toxoplasmose e 
essas informacões sao relacionadas com as 
diversas respostas clínicas e subclínicas 2 in- 
fe@0 por Toxoplasma gondii. 

Assinala-se que a infeccão por 1: 
gondii provoca facilmente urna imunidade 
que, conforme demonstrado, depende sobre- 
tudo de fatores provenientes dos linfócitos T 
e, em menor medida, dos anticorpos. Estes, 
com ajuda do complemento, lisam os toxo- 
plasmas extracelulares, mas nao podem atuar 
contra os microrganismos que se multiplicam 
dentro de grande variedade de células, entre 
elas fibroblastos, células musculares, neurô- 
nios e células hepáticas. Encontrou-se um 
mediador derivado de linfócitos T com acti- 
vidade contra os toxoplasmas alojados nas 
células. 

A infeccão subclínica assinto- 
mática comum dos mamíferos, aves e homem 
depende de urna imunidade eficaz. Os diver- 
sos estados mórbidos derivados da infeqao 
por T. gona’zi sao o toxoplasmose clínica di- 
ferida, na qual a mãe assintomática infecta o 
feto (no qual a enfermidade se manifesta) e 
as formas mínima, subaguda, crônica e recru- 
descente. Comenta-se a informa@0 atual so- 
bre o efeito que exercem os fatores imunitá- 
rios, ou sua ausencia, em cada urna dessas 
formas, com ênfase especial nos resultados 
diagnósticos e sorológicos. Por último, exa- 
minam-se as possibilidades de elaborar urna 
vacina contra a toxoplasmose. 

L’IMMUNITÉ A L’ÉGARD DE 
LA TOXOPLASMOSE 

On passe en revue les connais- 
sances actuelles sur l’immunologie de la toxo- 
plasmose, et cette information est rattachée 
aux diverses réponses cliniques et sous-cli- 
niques à l’infection pap Toxoplasma gondii. 

On signale que I’infection par 1: 
gondii provoque facilement une immunité 
dont il a été démontré qu’elle dépend sur- 
tout de facteurs provenant des lymphocytes T 
et, dans une mesure moindre, d’anticorps. 
Ceux-ci, avec l’aide du complément, dissol- 
vent les toxoplasmes extracellulaires, mais ne 
peuvent agir sur les micro-organismes qui se 
multiplient dans une grande variété de cel- 
lules, parmi lesquelles les fibroblastes, les cel- 
lules musculaires, les neurons et les cellules 
hépatiques. On a trouvé un médiateur, dé- 
rivé de lymphocytes T, agissant sur les toxo- 
plasmes placés à I’intérieur des cellules. 

Linfection sous-clinique asymp- 
tomatique commune des mammiferes, des 
oiseaux et de l’homme dépend d’une im- 
munité efficace. Les différents états morbides 
associés à I’infection par TT: gondii sont la to- 
xoplasmose différée, où la mere asymptoma- 2 
tique infecte le fétus (chez qui en général la s 
maladie se manifeste), ainsi que les formes 
bénigne, subaiguë, aiguë, chronique et re- s q 
crudescente. On discute les renseignements 2 
dont on dispose sur l’effet de la présence ou 
de l’absence des facteurs immunitaires sur s 

chacune de ces formes de maladie, en insis- E 
tant plus particulièrement sur les résultats x 
diagnostiques et sérologiques. Pour tinir, on 
examine les chances de trouver un vaccin con- 

2 

tre la toxoplasmose. g 

@ ‘r 
. 
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