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Caracteristicas histopatoldgicas de toxoplasmosis en sistema nervioso

central. Estudio retrospectivo.

RESUMEN ESTRUCTURADO

Antecedentes: La toxoplasmosis es una enfermedad zoondtica parasitaria de importancia médica mundial
producida por el protozoario Toxoplasma gondii. En México, la seroprevalencia varia de 15 a 50% entre la
poblacién general. La toxoplasmosis se asocia tipicamente con inmunodeficiencias que resultan en la
reactivacién de la infeccién latente. La toxoplasmosis cerebral se presenta en 3 a 40% de todos los pacientes con
SIDA o infeccidn por VIH. Objetivos: Describir las caracteristicas morfolégicas macroscépicas y microscopicas de
toxoplasmosis cerebral en poblacién mexicana. Justificaciéon: Generar conocimiento sobre la morfologia de las
lesiones originadas por toxoplasmosis cerebral en los pacientes mexicanos; informar sobre el impacto de la
aplicacion del estudio de inmunohistoquimica; brindar informacidon relevante para guiar el diagnédstico
histopatoldgico. Metodologia: Tipo y disefio de estudio: retrospectivo, longitudinal, observacional, descriptivo.
Material y métodos: casos provenientes del archivo del Hospital General de México, consistentes en fotografias
y laminillas con cortes histoldgicos de pacientes inmunosuprimidos con presencia de toxoplasmosis cerebral,
provenientes de casos de autopsias y biopsias cerebrales. Resultados esperados: Lesiones localizados cerca de la

unién entre la sustancia gris y la sustancia blanca, ganglios basales y tdlamo, principalmente.

Palabras clave: Toxoplasmosis, sistema nervioso central, inmunosupresion, histopatologia.
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Caracteristicas histopatoldgicas de toxoplasmosis en sistema nervioso

central. Estudio retrospectivo.

1. ANTECEDENTES

La toxoplasmosis es una enfermedad zoondtica parasitaria, de importancia médica mundial producida por el
protozoario Toxoplasma gondii.** Fue descubierto en 1908, su nombre, toxoplasma, proviene del griego que
significa "forma de arco" y fue nombrado de acuerdo con la morfologia en forma de medialuna de las etapas de
taquizoito y bradizoito.?

La prevalencia de la toxoplasmosis humana oscila entre el 10 y 50% en paises desarrollados y mas del 80% en los
paises en desarrollo tropicales. México se encuentra entre los paises en desarrollo donde la infecciéon es comun
debido a la exposicion ambiental. En México, la prevalencia varia de 15 a 50% entre la poblacién general. Las
areas con la prevalencia mas alta son las regiones costeras humedas del Golfo de México y el Pacifico (64-70%).%*
Ademds, 2 de cada mil recién nacidos en la Ciudad de México presentan toxoplasmosis congénita.® La
toxoplasmosis se asocia tipicamente con inmunodeficiencias que resultan en la reactivaciéon de la infeccion
latente por Toxoplasma gondii.**

Toxoplasma gondii infecta a hospederos que incluyen mamiferos terrestres y acuaticos y aves. Las etapas
sexuales se observan sélo en miembros de la familia Felidae, por lo tanto, se consideran hospederos definitivos.
Durante el ciclo de vida en tres etapas del desarrollo puede infectar a las células: taquizoito (forma de
multiplicacidon rapida, caracteristica de las infecciones agudas); bradizoito (forma de multiplicacion lenta
caracteristica de la infeccién crénica y que origina quistes tisulares); y esporozoito (se produce solo en el
hospedador definitivo y se libera en los ooquistes a través de las heces). Los huéspedes intermediarios pueden
infectarse a través de diferentes vias que incluyen: ingestién de agua, verduras y frutas contaminadas con
ooquistes viables; ingesta de carne cruda o poco cocida que contiene quistes tisulares viables; transmision
congénita de la madre a través de la placenta; transfusion de sangre; trasplante de érganos, donde los érganos
pueden contener quistes o taquizoitos. En los huéspedes intermedios, las paredes del quiste tisular y las de los
ooquistes son eliminadas por enzimas digestivas, liberando bradizoitos o esporozoitos que, dentro del nuevo
huésped, se mueven mediante un mecanismo de deslizamiento. Toxoplasma gondii pasa por un proceso de

internalizacién hacia la célula del huésped, lo cual puede ocurrir en cualquier célula nucleada, particularmente
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macrdéfagos, células epiteliales, células musculares y neuronas’3. Los leucocitos ofrecen un nido intracelular
seguro para la diseminacidn hematdgena, la transferencia de parasitos se produce en el compartimento
sanguineo y en los tejidos periféricos. Toxoplasma induce un fenotipo hipermigratorio en células dendriticas
quepotencia la diseminacidn sistémica del parasito, incluido el sistema nervioso central (SNC). >67:8

Con una respuesta inmune adecuada, las células infectadas producen moléculas efectoras intracelulares
antiparasitarias y los taquizoitos pueden eliminarse o transformarse en bradizoitos de replicacién lenta. Con una
deficiencia del sistema inmunoldgico, por ejemplo en SIDA (sindrome de inmunodeficiencia adquirida), cancer,
desnutricién, las etapas infecciosas de Toxoplasma gondii se convierten en taquizoitos que se multiplican
rapidamente dentro de las células nucleadas, seguidas de la lisis de las células huésped y la diseminacién.®’

La toxoplasmosis cerebral es una de las infecciones del SNC mas frecuentes en pacientes inmunodeprimidos no
tratados, se presenta en 3 a 40% de todos los pacientes con SIDA o infeccidn por virus de inmunodeficiencia
humana (VIH), y también se informa con frecuencia en otros estados de inmunosupresién como posterior a
quimioterapia y trasplante.®

Para llegar al parénquima cerebral desde la circulacidon sanguinea cerebral, Toxoplasma gondii tiene que
relacionarse con el endotelio cerebral, principalmente con el lecho capilar. °El mecanismo por el que llega al
cerebro durante una infeccidon aguda no se ha dilucidado en detalle. Se sugiere que las células infectadas
(monocitos y células presentadoras de antigenos) migran a través de la barrera hematoencefalica. Las células
presentadoras de antigenos reconocen el Toxoplasma y se activan, produciendo citocinas que activa a su vez a
las células T CD4 y CD8.1° Después del paso de la barrera hematoencefalica, se desarrollan quistes tisulares llenos
de bradizoitos que se encuentran predominantemente en células neuronales, los astrocitos y la microglia de la
corteza cerebral, el hipocampo, los ganglios basales y la amigdala. Un recuento de células T CD4 menor de 200 /
ml hace que un paciente seropositivo sea susceptible a la reactivacién. ’

Los taquizoitos infecciosos exhiben una alta tasa metabdlica y viven intracelularmente en vacuolas parasitéforas,
gue son resistentes a la fusion de lisosomas. Las vacuolas que contienen taquizoitos evitan la degradacion del
parasito en los monocitos. Ademas, pueden romper directamente las uniones intercelulares y transmigrar entre
las células endoteliales por transcitosis después de salir de los leucocitos infectados. Después de que invade el
SNC, su replicacion puede disminuir, pero los bradizoitos persisten (en un "estado inactivo") durante la vida del

huésped infectado.5”8
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La mayoria de las infecciones primarias por T. gondii son asintomaticas o sélo provocan sintomas leves, como
malestar general, linfadenitis y fiebre.> La infeccidn primaria durante el embarazo puede ser dafiina o incluso
fatal para el feto, se disemina al cerebro del feto en desarrollo y provocan lesiones necrosantes multifocales, que
pueden calcificarse. Toxoplasma tiene una mayor afinidad selectiva por el SNC que por otros drganos. >8

En SNC la presentacidn clinico-patoldgica de la toxoplasmosis en pacientes inmunocompetentes puede incluir
encefalopatia inespecifica 0 meningoencefalitis difusa, posiblemente con una lesién ocupante de espacio.® En
pacientes inmunosuprimidos, la presentacién mas comun de la infecciéon es el sindrome (multi) -focal con cefalea,
alteracion del estado mental (67%), estado epiléptico (22%) y / o déficit focal (59%), mientras que la fiebre se
encuentra de forma inconstante. %4

Las imagenes cerebrales tipicamente muestran multiples lesiones que realzan el anillo en la sustancia gris de la
corteza o los ganglios basales, con edema y efecto de masa asociados. Las lesiones tipicamente involucran
sustancia blanca en lugar de sustancia gris, no mejoran el contraste y no producen efecto de masa.>*? En
pacientes con SIDA, se informd ventriculitis / periventriculitis como un patrén de dafio tisular. La ventriculitis
también es un patrén prominente de participacién en la toxoplasmosis congénita.'®

En el examen histopatolégico, la toxoplasmosis del SNC causa una serie de lesiones patoldgicas diferentes. La
patologia basica esta asociada a inflamacién, formacién de nédulos microgliales y astrocitosis circundante.

La presentacién mdas comun de la toxoplasmosis se presenta en forma de absceso como una lesién masiva, que
afectan principalmente a la corteza cerebral. Los bradizoitos y taquizoitos estan presentes en gran nimero, Los
microorganismos pueden encontrarse por medio de H-E (hematoxilina y esosina) y/o Giemsa, la identificacion
inmunohistoquimica de taquizoitos es especialmente util cuando no se observan bradizoitos. En algunos
pacientes, la afectacién del SNC también puede manifestarse como encefalitis nodular difusa.> 8 %13

Desde la introduccidn de la terapia antirretroviral de gran actividad (TARGA) para el tratamiento de la infeccidon
por VIH, debido a la supervivencia prolongada de los pacientes, se han observado lesiones necréticas crdnicas o
quisticas antiguas con mayor frecuencia que la encefalitis necrosante aguda por toxoplasmosis. & La blsqueda
de Toxoplasma suele ser negativa en estas lesiones tratadas.

La biopsia estereotactica de lesiones cerebrales es un procedimiento extremadamente seguro y eficaz para
evaluar lesiones intracraneales, establecer un diagndstico tisular de las lesiones del SNC y desarrollar

tratamientos adecuados, tales como tumores del SNCy sus imitadores, en este caso, toxoplasmosis cerebral.’?*
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2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
Meéxico es uno de los paises en los cuales existe una prevalencia importante de seropositividad a Toxoplasma
gondii, ademas de contar con un nimero considerable de pacientes que cursan con enfermedades que ocasionan
inmunosupresion. Sin embargo, no existen estudios de investigacion sobre estas entidades y su afeccién a SNC.
Ademas, los reportes sobre los hallazgos histopatoldgicos tanto macroscépicos como microscépicos, provienen
principalmente de publicaciones realizadas en el extranjero. Por lo cual, es necesario contar con una
investigacion que abarque los aspectos morfoldgicos macroscdpicos y microscopicos, considerando la via de

diseminacion de los pacientes mexicanos que padecen toxoplasmosis cerebral.

3. JUSTIFICACION

conocimiento sobre la presentacién de la morfologia de las lesiones originadas por toxoplasmosis cerebral en los
pacientes mexicanos, trascendental en la manifestacion de los datos clinicos evaluados durante las todas las
fases del abordaje diagndstico; informar sobre el impacto de la aplicacion del estudio de inmunohistoquimica a
partir de las caracteristicas microscépicas; brindar informacidn relevante para guiar el diagndstico

histopatoldgico.

4. HIPOTESIS
Si las lesiones que esperan encontrarse en sistema nervioso central de pacientes inmunosuprimidos con
toxoplasmosis cerebral son: lesiones crénicas que ocasionan abscesos cerebrales localizados cerca de la unién
entre la sustancia gris y la sustancia blanca, ganglios basales y tdlamo, principalmente. Los vasos sanguineos
presentardn trombosis, vasculitis y necrosis. Las lesiones agudas estaran presentes como focos de necrosis
coagulativa con hemorragia variable y restos cariorrécticos, rodeadas por infamacion aguda y crénicay astrocitos
reactivos en numeros variables, ademas de proliferacion vascular. Los bradizoitos y taquizoitos estan presentes
en gran cantidad en lesiones agudas y disminuidos o calcificados en lesiones crénicas, los primeros en la periferia

de la lesién y los segundos dentro de la necrosis, identificados de manera certera mediante el empleo de
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reacciones de inmunohistoquimica. Entonces estos hallazgos se veran reflejados en la morfologia macroscépica

de las lesiones.

5. OBIJETIVOS
5.1 Objetivo general
Describir las caracteristicas morfolégicas macroscépicas y microscopicas de toxoplasmosis cerebral en
poblacién mexicana
5.20bjetivos especificos
e 1.Determinar el total de casos de toxoplasmosis cerebral analizados en el Servicio de Patologia
Quirdrgica de la Unidad de Anatomia Patoldgica del Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga”,
a partir del afio 2000
e 2 .Revisar las caracteristicas macroscdpicas y microscépicas de las lesiones cerebrales
e 3.ldentificar la presencia de Toxoplasma gondii en las lesiones mediante en laminillas tefiidas con HE,
tinciones especiales y/o inmunohistoquimica.

e 4.Sentar las bases para la caracterizacion morfoldgica de las lesiones producidas por Toxoplasma gondii

6. METODOLOGIA
6.1 Tipo y diseiio de estudio
e Temporalidad: Retrospectivo.
¢ Medicién: Transversal.
¢ De acuerdo con la intervencion del investigador: Observacional.

e Comparacion de poblacién: Descriptivo.

6.2 Poblacién
Unidad de observacién: archivo fotografico y de laminillas con cortes histolégicos tefiidos con hematoxilina y
eosina, tinciones especiales e inmunohistoquimica con presencia de toxoplasmosis cerebral, de casos de

autopsias y biopsias cerebrales.
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6.3 Tamaiio de la muestra
Tipo de muestreo: No probabilistico. Por conveniencia. Se obtendra la totalidad del material histopatoldgico
de casos con diagndstico de toxoplasmosis cerebral en un intervalo de tiempo desde el afio 2000 al 2021

existentes en el archivo de laminillas del Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga”.

6.4 Criterios de inclusion, exclusion y eliminacién
Criterios de inclusién: Laminillas y bloques de parafina de casos con diagndstico de toxoplasmosis en sistema
nervioso central del Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga” mediante estudio histopatoldgico de
biopsia y autopsia; con un rango de edad de 0 a 90 aiios; que presenten al momento de las manifestaciones
por la infeccién en SNC.
Criterios de exclusién: Material con tejido maltratado o desgastado que no permita realizar estudios de
extension.

Criterios de eliminacién: Ninguno.

6.5 Definicion de las variables
Independientes: edad, género, estado del sistema inmune.
Dependientes: Hallazgos histopatoldgicos, como son: presencia de inflamacidn, necrosis, abscesos,

taquizoitos, bradizoitos.

Tabla de operacionalizacion de las variables

Variable Definicién operacional Tipo de variable Escala de medicion Valores

Tiempo transcurrido en afios
Edad Cuantitativa continua | Afos 0-90
desde el nacimiento

Fenotipo masculino o femenino Masculino/ 1. Masculino
Género Cualitativa nominal
de la persona al nacimiento femenino 2. Femenino
0. Ausente
Estado del sistema inmune
Inmunosupresion Cualitativa nominal Presente / ausente 1. Presente
deficiente

3.Se desconoce

Mediante determinacién ELISA- 0. Ausente
VIH Cualitativa nominal Presente / ausente
VIH 1. Presente
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3.Se desconoce

. Ausente
Presencia de células
Ausente / leve / . Leve
Inflamacién inflamatorias mononucleares y | Cualitativa politémica
moderada / severa . Moderada

polimorfonucleares

Patron morfologico de la . Ausente

0

1

2

3. Severa

0
Necrosis Cualitativa nominal Presente / ausente 1

muerte celular . Presente

Acumulacion de

polimorfonucleares, detritus 0. Ausente
Abscesos Cualitativa nominal Presente / ausente

celulares y microorganismos 1. Presente

muertos

Formas en el ciclo de vida de 0. Ausente
Taquizoitos Cualitativa nominal Presente / ausente

Toxopasma gondii 1. Presente

Formas en el ciclo de vida de 0. Ausente
Bradizoitos Cualitativa nominal Presente / ausente

Toxopasma gondii 1. Presente

6.6.Procedimiento
e Extraccion de casos provenientes del archivo del Hospital General de México, con fotografias y
laminillas con cortes histoldgicos tefiidos con hematoxilina y eosina, tinciones especiales e
inmunohistoquimica de sujetos con toxoplasmosis cerebral, provenientes de casos de autopsias y
biopsias cerebrales.
e Andlisis al microscopio del archivo de laminillas.
e Andlisis visual del archivo fotografico.

e Reporte de los hallazgos histopatolégicos
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Inicio

Revisar la base de datos del servicio de patologia quirurgica y de postmortem del Hospital General de
México Dr. Eduardo Liceaga

Busqueda de los casos con diagnoéstico de toxoplasmosis cerebral que cuenten con laminillas tefiidas
con HE y tinciones especiales, estudio de inmunohistoquimica y/o fotografias macroscépicas

Recolectar los casos encontrado en la base de datos.

Analisis microscopicos del material recolectado

Reportar los hallazgos histopatolégicos macroscépicos y microscopicos

6.7 Analisis estadistico

El analisis descriptivo sera realizado con medidas de tendencia central (media) y de dispersidon
(desviacion estandar) para las variables cuantitativas; para las variables cualitativas se calcularan

porcentajes con intervalos de confianza del 95%.
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7. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

Fecha Actividad

Marzo — Abril 2021 Busqueda de antecedentes

Mayo —Julio 2021 Elaboracién de Protocolo

Julio, Agosto y Septiembre 2021 Busqueda en el archivo fotografico y laminillas
Octubre 2021 Propuesta de proyecto de investigacion al Comité

de Estudios Retrospectivos

Noviembre 2021 Andlisis al microscopio

Reporte de resultados

Noviembre 2021 Analisis de resultados

Diciembre 2021 Conclusion de tesis

8. ASPECTOS ETICOS Y DE BIOSEGURIDAD

Doy testimonio que, al manejar informacidn retrospectiva, se cumplen con los aspectos éticos de privacidad y
confidencialidad, ademas la informacidn se utilizard exclusivamente para fines académicos y de investigacion.
Cdédigo de Nuremberg (1947), el cédigo protege la integridad del sujeto de investigacion, establecié condiciones
para la conducta ética de la investigacion en seres humanos, destacd su consentimiento voluntario para la
investigacion y prohibe la investigacion en seres humanos en aquellos casos en donde se supone a priori que
ocurriran dafios irreversibles o la muerte del sujeto de experimentacion.

Declaracién Universal de los Derechos Humanos, donde dicta que nadie sera sometido a tortura ni penas o tratos
crueles, inhumanos degradantes, en particular, nadie serd sometido sin su libre consentimiento a experimentos
médicos o cientificos.

Codigo de Helsinki (1964), formulado por la Asociacién Médica Mundial, es el documento internacional
fundamental en el campo de la ética de la investigacion biomédica y ha influido en la legislacién y cddigos de
conducta internacionales, regionales y nacionales, la cual, con su revisidn del afio 2000, establece pautas éticas
para los médicos involucrados en investigacion biomédica, tanto clinica como no clinica.

Este estudio es SIN RIESGO para la salud, al tratarse de un estudio retrospectivo, ya que los sujetos en estudio

son laminillas y bloques de parafina, por lo que la identidad de los sujetos sera confidencial. Por esto, la necesidad
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de obtencidn del consentimiento informado podria dispensarse, como establece la Ley General de Salud en
Materia de Investigacion para la Salud, Titulo Segundo, Capitulo |, Articulo 17, Categoria Il.

La base de datos que concentrard la informacién de los cambios microscdpicos del material histopatolégico, la
base de datos la tendrd solamente el médico residente quien realiza la revision del material, y en ningun
momento se contactara al paciente o a los familiares.

No hay conflicto de interés de parte de ninguno de los investigadores participantes.

9. RELEVANCIA Y EXPECTATIVAS

Aplicacidn de los resultados: tesis, generar nuevo conocimiento

10. RECURSOS DISPONIBLES (HUMANOS, MATERIALES Y FINANCIEROS)
Humanos:

- Médicos adscritos y residentes del servicio de Anatomia Patoldgica y Neuropatologia.
Materiales:

- Archivo fotografico y de laminillas con cortes histoldgicos tefiidos con hematoxilina y eosina, tinciones
especiales e inmunohistoquimica extraidos de casos de autopsias y biopsias cerebrales. Archivo de
reportes de diagndsticos patoldgicos del Servicio de patologia quirudrgica y postmortem.

- Equipo de CoOmputo con Microsoft Excel 2010 y programa SPSS 22 (Statistical Package for the Social
Sciences).

- Microscopio dptico Zeiss Lab.Al.

11. RECURSOS NECESARIOS
Los recursos existentes en el servicio de Patologia son suficientes para la elaboraciéon de la tesis, por lo cual no

se necesitan recursos adicionales.
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12. RESULTADOS

Se analizaron 8 casos con diagndstico histopatoldgico de toxoplasmosis en sistema nervioso central, de los cuales
4 provenian de estudios de autopsia médica y 4 de biopsias quirudrgicas. Del total de casos 5 eran de pacientes
del género masculino y 3 del género femenino, con un rango de edad de 26 afios hasta 62 anos. En cuanto al
estado de inmunosupresion, 5 tuvieron prueba positiva a VIH, mientras que en el resto no se realizé esta prueba
0 no se tuvo acceso a la informacidn del resultado. En el estudio morfolégico macroscdpico y microscdpico el
grado de inflamacién reportado fue de moderado a severo, con 6 casos con presencia de necrosis y todos con
datos morfoldgicos de abscesos. Se evidencié mediante el estudio rutinario con tincién de hematoxilina y eosina
la presencia de taquizoitos en 4 casos y bradizoitos en 6 casos y se requirié el apoyo diagndstico con el estudio
de inmunohistoquimica en 2 casos, ya que el estudio rutinario fue de dificil diagndstico. Las lesiones se
localizaron principalmente en el tdlamo, seguido por los nucleos de la base, cerebelo, circunvoluciones
cerebrales y mesencéfalo, en orden descendente, la morfologia macroscdpica de estas lesiones se presenté en
forma de abscesos, descritos como lesiones Unicas o multiples, sélidas, friables, de bordes bien definidos e
hiperémicos, color café claro y de consistencia blanda. Microscopicamente se reporté en el consenso de los casos
un infiltrado inflamatorio conformado por macréfagos y linfocitos, formacién de ndédulos microgliales y
astrocitosis. Los vasos sanguineos presentaron proliferacion y vasculitis. Se encontraron algunas estructuras
enquistadas que contenian en su interior microorganismos en forma de medialuna, con un extremo angulado y

el otro romo; estos microorganismos también se encuentraban de manera aislada.

13. DISCUSION Y CONCLUSIONES

Los hallazgos presentados en este estudio resultaron similares a los reportados en la literatura internacional. En
el examen histopatoldgico, la toxoplasmosis del sistema nervioso central causa una serie de lesiones patoldgicas
diferentes, particularmente en pacientes infectados por el VIH.

La patologia basica esta asociada a inflamacién, formacién de nddulos microgliales y astrocitosis circundante, tal
y como se reportd en la descripcidn de los casos.

La presentacién mdas comun de la toxoplasmosis se presenta en forma de absceso como una lesién masiva, que
afectan principalmente a la corteza cerebral, por lo general multiple, con los ganglios basales, el tadlamo y las

uniones cerebrales de la sustancia gris y blanca como sitios preferidos, con menos frecuencia al cerebelo y tronco

ANATOMIA PATOLOGICA Dr. Balmis 148 T+52 (55) 2789 2000
www.hgm.salud.gob.mx Colonia Doctores

Delegacion Cuauhtémoc

Ciudad de México 06726




HOSPITAL
GENERAL
de MEXICO

DR EDUARDO LICEAGA

del encéfalo y sélo en raras ocasiones a la médula espinal, de manera similar las localizaciones encontradas en
este estudio fueron, de manera descendente: el tdlamo, seguido por los nucleos de la base, cerebelo,
circunvoluciones cerebrales y mesencéfalo.

Las lesiones consisten en dreas bien definidas de necrosis coagulativa, con o sin hemorragia, que contienen restos
cariorrécticos. Las lesiones agudas consisten en focos centrales de necrosis con hemorragias petequiales
variables rodeadas por inflamacién aguda y crénica, infiltrado de macrdéfagos y proliferacién vascular Los cambios
en los vasos sanguineos son frecuentes y se caracterizan por necrosis, vasculitis y trombosis. Alrededor de la
necrosis se observan células inflamatorias mononucleares y astrocitos reactivos en nimeros variables.

Los bradizoitos y taquizoitos estdn presentes en gran numero, los primeros en la periferia de la lesién y los
segundos dentro de la necrosis. Los microorganismos pueden encontrarse por medio de H-E y/o Giemsa, la
identificacion inmunohistoquimica de taquizoitos es especialmente util cuando no se observan bradizoitos, en
los casos reportados se requirid inmunohistoquimica frente a la ausencia de bradizoitos y presencia Unicamente
de taquizoitos, lo cual representd un reto diagndstico. En lesiones mas cronicas, los macréfagos cargados de
lipidos o hemosiderina y rodeados por gliosis, pueden circundar la necrosis asociada o no a la calcificacion y los
parasitos se reducen en numero. En algunos pacientes, la afectacion del SNC también puede manifestarse como
encefalitis nodular difusa que contiene nédulos microgliales diseminados o como ventriculitis a lo largo del
ventriculo lateral y del tercer ventriculo, con necrosis periventricular, que produce obstruccién de las vias del
liqguido cefalorraquideo e hidrocefalia.

En conclusién, la toxoplasmosis en sistema nervioso central es una entidad poco frecuente, que afecta
principalmente a individuos inmunocomprometidos. Se identifica una variedad de lesiones tanto macroscdpicas
como microscdpicas, las cuales guian al hallazgo de bradizoitos y taquizoitos, ya sea por tinciones rutinarias
histoldgicas como por reacciones de inmunohistoquimica. El diagndstico histopatoldgico en biopsias quirurgicas
es importante para guiar el manejo, seguimiento y prondstico de los pacientes con toxoplasmosis. Los estudios
de autopsia son Utiles para encontrar la causa del fallecimiento y ayudar en la retroalimentacién de informacién

con los servicios clinicos.
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15. ANEXOS

Tabla 1. Resultado de las variables.
VARIABLE VALORES RESULTADOS
Edad 26-62 afios
Género 1.Masculino 5

2.Femenino 3

Estado de inmunosupresion 1.Inmunosuprimido 5

2.Inmunocompetente -

3.Se desconoce 3

Prueba de VIH 1.Positiva

(6]

2.Negativa

3.Desconoce
Inflamacién 0.Ausente
l.Leve
2.Moderada
3.Severa
Necrosis 0.Ausente
1.Presente
Abscesos 0.Ausente
1.Presente
Taquizoitos 0.Ausente
1.Presente

Bradizoitos 0.Ausente

A N B B 00O O O N O N O O W

1.Presente
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REPORTE: CASO 1.

Numero de biopsia: A11-292 - Autopsia

Numero de inmunohistoquimica: no cuenta con inmunohistoguimica

Sexo: Masculino
Edad: 59 afios

Pieza: cerebro y cerebelo

Diagndstico histopatoldgico: toxoplasmosis
Descripcion morfoldgica microscopica: no aplica

Descripcion morfoldgica macroscépica: en los cortes secuenciales coronales de encéfalo y cortes transversales

de cerebelo vy troncoencefélico, se observan multiples lesiones localizadas en los nucleos de la base, el tadlamo,

cerebelo y mesencéfalo, la de mayor tamafio mide 1.2 x 1.0 cm v la menor 0.8 x 0.8 cm, son sélidas, friables, de

bordes bien definidos e hiperémicos, color café claro y de consistencia blanda, estas lesiones corresponden a

abscesos.

Presencia de bradizoitos no aplica

Presencia de taquizoitos no aplica
Resultado de inmunohistoquimica:_no aplica
Tinciones especiales: no aplica.

Otros datos: no aplica
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Figura 1.2 Cortes macroscépicos de cerebelo y mesencéfalo, caso A11-292.
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CASO 2.

Numero de biopsia: A08-641 - Autopsia

Numero de inmunohistoquimica: No cuenta con inmunohistoquimica

Sexo: Masculino
Edad: 63 afios
Pieza: Cerebro

Diagnéstico histopatoldgico: Toxoplasmosis cerebral

Descripcion morfoldgica microscopica: No aplica

Descripcion morfoldgica macroscépica: en los cortes secuenciales coronales de encéfalo se observan una lesidn

localizada en los nucleos de la base y el tdlamo, adyacente al ventriculo lateral derecho, mide 4.3 x 3.8 cm, es

friable, de bordes bien definidos e hiperémicos, color café claro y de consistencia blanda, gue corresponde a un

absceso.

Presencia de bradizoitos no aplica

Presencia de taquizoitos no aplica
Resultado de inmunohistoquimica: no aplica
Tinciones especiales: no aplica.

Otros datos: no aplica
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Figura 2.1y 2.2 Cortes macroscépicos de cerebro, caso A08-641.
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CASO 3.

Numero de biopsia: A18-280 - Autopsia

Numero de inmunohistoquimica: No cuenta con inmunohistoquimica

Sexo: Femenino
Edad: 62 afios
Pieza: Cerebro

Diagnéstico histopatoldgico: Toxoplasmosis cerebral

Descripcion morfoldgica microscopica: No aplica

Descripcion morfoldgica macroscdpica: en los cortes secuenciales coronales de encéfalo se observan multiples

lesiones localizadas en los nucleos de la base y las circunvoluciones, en la unién entre la sustancia gris y la

sustancia blanca, la de mayor tamafio mide 1.3 x 1.0 cm v la menor 1.0 x 0.7 cm, son friables, de bordes bien

definidos e hiperémicos, color café claro y de consistencia blanda, gue corresponden a abscesos.

Presencia de bradizoitos no aplica

Presencia de taquizoitos no aplica
Resultado de inmunohistoquimica: no aplica
Tinciones especiales: no aplica.

Otros datos: no aplica
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CASO 4.

Numero de biopsia: D16-386 - Quirurgico

Numero de inmunohistoquimica: No cuenta con inmunohistoquimica

Sexo: Femenino
Edad: 48 afios
Pieza: Cerebro

Diagnéstico histopatoldgico: Toxoplasmosis cerebral

Descripcion morfoldgica microscdpica: En los extendidos citolégicos se observa una muestra hipercelular, con un

fondo sucio necrético, con presencia de infiltrado inflamatorio confomado por macrdéfagos v linfocitos,

formacion de nédulos microgliales y astrocitosis. Se encuentran algunas estructuras enquistadas que contienen

en su interior microorganismos en forma de medialuna, con un extremo angulado v el otro romo; estos

microorganismos también se encuentran de manera aislada.

Descripcion morfoldgica macroscdpica: No aplica
Presencia de bradizoitos presentes

Presencia de taquizoitos presentes

Resultado de inmunohistoquimica: no aplica
Tinciones especiales: no aplica.

Otros datos: paciente con resultado de VIH positivo.
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Figura 4.1 Cortes microscépicos de cerebro, caso D16-386.
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Figura 4.2 Cortes microscépicos de cerebro, caso D16-386.
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CASO 5.

Numero de biopsia: B12-22597 - Quirurgico

Numero de inmunohistoquimica: IP12-22597
Sexo: Masculino

Edad: 26 afios

Pieza: Cerebelo

Diagnéstico histopatoldgico: Toxoplasmosis en cerebelo

Descripcion morfoldgica microscdpica: En los cortes histoldgicos se observa tejido cerebeloso con alteracién de

la arquitectura a expensas de un infiltrado inflamatorio confomado por macréfagos vy linfocitos, gliosis,

astrocitosis y detritus celulares, los vasos sanguineos presentan vasculitis cronica. Se encuentran algunas

estructuras enquistadas que contienen en su interior microorganismos en forma de medialuna, con un extremo

angulado v el otro romo; estos microorganismos también se encuentran de manera aislada.

Descripcion morfoldgica macroscdpica: No aplica
Presencia de bradizoitos presentes
Presencia de taquizoitos presentes

Resultado de inmunohistoquimica: positivo para anticuerpos contra toxoplasma gondii

Tinciones especiales: no aplica.

Otros datos: paciente con resultado de VIH positivo.
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Figura 5.1 Cortes microscépicos de cerebelo, caso B12-22597.
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Figura 5.2 Estudio de inmunohistoquimica para toxoplasma gondii, caso B12-22597.
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CASO 6.

Numero de biopsia: B21-5567 - Quirurgico

Numero de inmunohistoquimica: no aplica
Sexo: Masculino

Edad: 33 afios

Pieza: Cerebro

Diagnéstico histopatoldgico: Toxoplasmosis en cerebro

Descripcion morfolégica microscopica: En los cortes histoldgicos se observa tejido encefdlico con alteracién de

la arquitectura a expensas de un infiltrado inflamatorio confomado por macréfagos vy linfocitos, gliosis,

astrocitosis y detritus celulares, los vasos sanguineos presentan vasculitis crdnica. Se encuentran algunas

estructuras enquistadas que contienen en su interior microorganismos en forma de medialuna, con un extremo

angulado v el otro romo; estos microorganismos también se encuentran de manera aislada.

Descripcion morfoldgica macroscdpica: No aplica
Presencia de bradizoitos presentes

Presencia de taquizoitos presentes

Resultado de inmunohistoquimica: no aplica
Tinciones especiales: no aplica.

Otros datos: paciente con resultado de VIH positivo.
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Figura 6.1 Cortes microscépicos de cerebro, caso B21-5567.
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Figura 6.2 Cortes microscépicos de cerebro, caso B21-5567.
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DR EDUARDO LICEAGA

CASO 7.

Numero de biopsia: A14-248 - Autopsia

Numero de inmunohistoquimica: no aplica
Sexo: Femenino

Edad: 42 afios

Pieza: Cerebro

Diagnéstico histopatoldgico: Toxoplasmosis en cerebro

Descripcion morfolégica microscodpica: En los cortes histoldgicos se observa tejido encefalico con alteracidn de

la arquitectura a expensas de un infiltrado inflamatorio confomado por macréfagos vy linfocitos, gliosis,

astrocitosis y detritus celulares, los vasos sanguineos presentan vasculitis cronica. Se encuentran algunas

estructuras enquistadas que contienen en su interior microorganismos en forma de medialuna, con un extremo

angulado v el otro romo; estos microorganismos también se encuentran de manera aislada.

Descripcion morfoldgica macroscépica: en los cortes secuenciales coronales de encéfalo, se observan multiples

lesiones localizadas en los nucleos de la base y el tdlamo, la de mayor tamafio mide 1.3 x 1.0 cm vy la menor 0.8

X 0.7 cm, son sélidas, friables, de bordes bien definidos e hiperémicos, color café claro y de consistencia blanda,

estas lesiones corresponden a abscesos.

Presencia de bradizoitos presentes
Presencia de taquizoitos presentes
Resultado de inmunohistoquimica: no aplica
Tinciones especiales: no aplica.

Otros datos: paciente con resultado de VIH positivo
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Figura 7.1 Cortes macroscopicos de cerebro, caso A14-248
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Figura 7.2 Cortes microscopicos de cerebro, caso A14-248.
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Figura 7.3 Cortes microscépicos de cerebro, caso A14-248.
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DR EDUARDO LICEAGA

CASO 8.

Numero de biopsia: D20-1170 - Quirurgico

Numero de inmunohistoquimica: [P20-1170
Sexo: Masculino

Edad: 32 afios

Pieza: Cerebro

Diagnéstico histopatoldgico: Toxoplasmosis en cerebro + linfoma

Descripcion morfolégica microscodpica: En los cortes histoldgicos se observa tejido encefalico con alteracidn de

la arquitectura a expensas de un infiltrado inflamatorio confomado por macréfagos vy linfocitos, gliosis,

astrocitosis y detritus celulares, los vasos sanguineos presentan vasculitis cronica. En otras areas se encuentra

un infiltrado por linfocitos atipicos, con angiocentricidad y necrosis. Se encuentran algunos microorganismos

sueltos con un extremo angulado y el otro romo.

Descripcion morfoldgica macroscépica: No aplica
Presencia de bradizoitos_ausentes
Presencia de taquizoitos presentes

Resultado de inmunohistoquimica:_positivo para anticuerpos contra toxoplasma gondii

Tinciones especiales: no aplica.

Otros datos: paciente con resultado de VIH positivo.
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Figura 8.1 Cortes microscépicos de cerebro, caso D20-1170.
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Figura 8.3 Estudio de inmunohistoquimica para toxoplasma gondii, caso D20-1170.
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